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فصل اول 
دنیای میکروب هاءرده بندی باکتری هاءمورفولوژی باکتری ها 


اهداف فصل 
دانشجویان با مطالعه این فصل قادر خواهند بود: 
— تاریخچه ple‏ میکروب شناسی را ذکر نمایند. 
- روشهای رده بندی میکروب ها را شرح دهند. 
- ساختار اجزاء مختلف سلول باکتر و مسیرهای سنتز آنها را بطور کامل توضیح دهند. 


مقدمه 

از زمان آخرین چاپ این کتاب به نکات و مسائل تازه‌ای دست پیدا کرده‌ايم» از جمله: پاتوژن‌های جدیدتر و همچنین بیماری‌های 
مربوط به آنها (به طور مشال: سندروم حاد تنفسی کوروناویروس [SARS-COV]‏ و ویروس آنفلوانزا A‏ پرندگان (HsNj)‏ 
پاتوژن‌های قدیمی که عامل بیماری‌های قدیمی هستند (مخل: (Vaccinia-associated vaccine complications‏ 
پاتوژن‌های قدیمی که عامل بیماری‌های جدید هستند (مثل ویروس bl‏ میمونی) و بیوتروربسم (مشل: آنتراکس). از آنجایی که 
طبقه‌بندی باکتریایی بسیار متنوع است. Lb‏ اسامی جدید زیادی را برای ارگانیسم‌های قدیمی ab‏ بگیریم. نهایتاً آنتی‌بیوتیک‌هایی 
نادرست مورد استفاده قرار گرفته اند. 

Gel ple‏ درمی‌يابيم که علم میکروب‌شناسی دستخوش تغییرات پی‌درپی است - یک رضایتمندی عقلانی و هوشمندانه. ولی برای 
دانشجویان پیشرفتی خسته کننده است. 


دنیای میکروب‌ها 

آنتوان لیون هوک بیولوژیست آلمانی در JLo‏ ۱۶۷۴ طی بررسی‌های GBD‏ میکروسکوپی روی یک قطره آب. دنیایی 
از میلیون‌ها ذره کوچک به نام animalcules‏ را کشف کرد. همچنین ۱۰۰ سال بعد یک دانشمند دانمارکی به نام 
اتومولر مطالعات وان لیون هوک را گسترش داد و باکتری‌ها را برساس طبقه‌بندی به روش کارلوس لینوس به رده‌ها و 
گونه‌هایشان دسته‌بندی کرد. این سرآغاز طبقه‌بندی میکروب‌ها بود. در سال ۱۸۴۰ یک پاتولوژیست التانین a,‏ نام 
فردریک alin‏ یک سری خصوصیاتی را جهت اثبات این مطلب که میکروارگانیسم ها مسئول بیماری‌های انسانی 
هستند (تئوری جرم در مورد بیماری‌ها) ارائه نمود. رابرت AS‏ و لوئیس پاستور این تثوری را طی سال‌های ۱۸۷۰ تا 
۰ تأیید کرده و با یک سری آزمون‌های ویژه و خاص COE‏ کردند که میکروارگانیسم‌ها عامل بیماری‌هایی چون 
سیاه‌زخم» هاری» طاعون» وبا و سل هستند. دیگر دانشمندان ثابت نمودند که مجموعه‌ای از میکروب‌های مختلف 
مسئول بیماری‌زایی انسان هستند. 

تاریخچه آغاز شیمی درمانی به سال ۱۹۱۰ برمی‌گردد» زمانی که یک شیمیدان آلمانی به نام پل ارلیش اولین ماده 
شتا ی | کشت Jule elses lacs poate se‏ تلع بو بان 1۸ کار کاس 


۱۹۴۵ را کش کرو سای وکسم فرسال‎ ec ۱۹۳۵ سال‎ ea ie را کشت کر‎ hi 


(0 


فصل Jol‏ :دنیای میکروب هاء رده بندی باکتری ها»مور فولوژی باکتری ها 


ویروس‌ها را در کشت‌های سلولی پرورش داد و Aly‏ به سوی تولید انبوه کشت‌های سلولی پرورش داد و راهی به 
سوی تولید انبوه کشت‌های ویروسی برای گسترش واکسیناسیون گشود. هزاران دانشمند این مسیر را دنبال کردند» هر 
کدام یافته‌ها و روش‌های خاص خود را داشتند و هر کدام روش‌هایی را برای شناخت میکروب‌ها و راه‌های بیماری‌زایی 
Lal‏ ارائه و گسترش دادند. 

دنیایی که وان لیون هوک کشف کرد. shiny‏ پیجیده و شامل تک Leash‏ و باکتری‌هایی از هر شکل و اندازه بود. هر 
می‌دانیم که هزاران نوع مختلف از میکروب‌ها درون بیرون و اطراف ما زندگی می‌کنند و صدها نوع آنها مسبب 
سری مسائل ابتدایی و اصلی میکروب شناسی پزشکی را بدانیم. برای شروع باید بدانیم که میکروب‌ها می‌توانند به ۴ 
گروه تقسیم‌بندی شوند: ویروس‌هاء باکتری‌ها» قارچ‌ها و انگل‌ها که هر کدام از این‌ها دسته‌بندی‌های خاص خود را 


دارند. 


ویروس‌ها 

ویروس‌ها کوچک‌ترین ذرات عفونی ay‏ قطر ۱۸ تا حدوداً ۲۰۰ نانومتر می‌باشند(اکثر ویروس‌ها کمتر از ۲۰۰ نانومتر هستند و با 
میکروسکوپ نوری قابل روّیت نیستند). بیست و پنج خانواده با بیش از ۱۵۵۰ گونه از ویروس‌ها تعریف شده‌اند و اکثر آنها در رابطه 
با بیماری‌های انسانی هستند. ویروس‌ها حاوی دزوکسی ریبونوکلیک اسید (DNA)‏ یا SOS sign.)‏ اسید (RNA)‏ هستند و 
همچنین ممکن است حاوی پروتئین‌های لازم Cae‏ همانندسازی و بیماری‌زایی باشند. این اجزاء در یک پوشش پروتئینی با غشاء 
لیپیدی یا بدون آن بسته‌بندی شده‌اند. ویروس‌هاء انگل‌های واقعی هستند و برای همانندسازی نیاز به سلول‌های میزبان دارند. 
سلول‌هایی که آنها آلوده می‌کنند و پاسخ میزبان به آن عفونت ممکن است سبب همانندسازی سریع و تخریب سلول شود و یا 
سبب یک رابطه مزمن به صورت انتگره شدن ژنوم ویروس در ژنوم میزبان شود. 

فاکتورهایی که مشخص می‌کند کدام یک از اين مکانیزم‌ها رخ می‌دهد. تقریبا شناسایی شده‌اند. به عنوان متال آلودگی با ویروس 
نقص toe!‏ انسانی. عامل سندروم نقص ایمنی اکتسابی (AIDS)‏ می‌تواند به دلیل آلودگی نهفته لنفوسیت‌های ,12 یا به دلیل 
همانندسازی فعال و تخریب این سلول‌های ایمونولوژیکی مهم باشد. آلودگی می‌تواند به سایر سلول‌های حساس مثل سلول‌های 
میکروگلیال مغز منتشر شود و منجر به تظاهرات عصبی بیماری ایدز شود. بنابراین بیماری‌های ایجاد شده توسط ویروس می‌تواند از 
یک سرماخوردگی شایع تا یک عفونت معدی - روده‌ای تا بیماری‌های نوزادی مثل هاری, ابولاء آبله یا ایدز باشد. 


باکتری‌ها 

پاکتری‌ها از نظر ساختمانی [ya‏ ساده هستند. آنها ارگانیسم‌های پروکاریوت - ارگانیسم‌های تک سلولی ساده فاقد غشاء هسته‌ای, 
«cs pS gine‏ دستگاه گلژی پا رتیکولواندوتلیال - هستند که با تقسیم غیرجنسی تکثیر می‌بابند. دیواره سلولی باکتری‌ها پیچیده و 
شامل یکی از دو شکل اصلی می‌باشد: دیواره سلولی گرم مثبت با یک پپتیدوگلیکان صخیم و دیواره سلولی گرم منفی با یک لایه 
پپتیدوگلیکان نازک و یک غشاء خارجی. بعضی از باکتری‌ها فاقد ساختار دیواره سلولی هستند و فقط در سلول‌های میزبانی یا در 
یک محیط هایپرتونیک زنده می‌مانند. اندازه (۱-۲۰ میکرومتر یا بیشتر شکل (کروی» میله‌ای. فنری) و آرایش فضایی (سلول‌های 
تک زتجربای» هوشهای )باون هابران یی ga St ace alll‏ جیفهای Ue Se Saag gD‏ 
اساس طبقه‌بندی قطعی آنها را تشکیل می‌دهد. بدن انسان به عنوان محیط زیست هزاران گونه مختلف باکتریایی است - بعضی از 
آنها به صورت گذرا (زودگذر) زندگی می‌کنند و بعضی دیگر به صورت دائمی یک رابطه انگلی با میزبان خود دارند. به همین صورت 
محیطی که اطراف ما را احاطه کرده شامل هوایی که تنفس می‌کنيم. آبی که می‌نوشیم و غذایی که می‌خوریم. برای باکتری‌ها نیز 
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محیط زیست می‌باشد. بسیاری از آنها غیربیماری‌زا هستند و بحضی از آنها قادر به ایجاد بیماری‌های مرگ‌آور هستند. بیماری 


می‌تواند به توسط اثرات سمی مواد مترشحه از باکتری‌ها (توکسین‌ها) يا در نتیجه ساکن شدن باکتری‌ها در نقاط استریل بدن روی 


دهد. 


lng, 

wed law ols ida Ne lade sly Vie‏ اس 8 ela ON‏ و ارت ی کارا سر 
مشسخص, میتوکندری» دستگاه گلژی و رتیکولوم اندوپلاسمیک هستند. قارچ‌ها هم می‌توانند به صورت تک سلولی 
(محمر) که دارای تکثیر غیرجنسی هستند و هم dy‏ صورت رشته‌ای [کیک) که دارای تکثیر جنسی و غیرجنسی 
هستند. موجود باشند. اکثر قارچ‌ها به صورت مخمرها یا کیک‌هامی باشند. هرچند بعضی از قارچ‌ها به هر دو صورت 
وجود دارند. این‌هابه عنوان قارچ‌های دو شکلی محسوب شده و شامل هیستوپلاسما بلاستومایسس و 
کوکسیدیوئیدس هستند. 


انگل‌ها 
le JS!‏ پیچیده‌ترین میکروب‌ها هستند. هرچند تمام انگل‌ها به عنوان یوکاربوت طبقه‌بندی شده‌اند» بعضی از آنها تک 
سلولی‌اند و بعضی دیگر پر سلولی هستند. از نظر اندازه» انگل‌ها از ریزترین پروتوزوا به قطر ۱-۲ میکرومتر (اندازه اکثر 
باکتری‌ها در اين محدوده است) تا آرتروپودها و کرم‌های نواری که می‌توانند بیش از ۱۰ متر طول داشته باشند متفیر 
در حقیقت تصور اندازه بعضی از انگل‌ها و طبقه‌بندی آنها جزو میکروب‌ها باعث تعجب است. چرخه زندگی آنها هم 
SES‏ بیخیته veal‏ ی از انگل ها dy‏ طفر داعمی در Ly bly‏ انسان‌ها هستد و بعضیاز pte Lal‏ مراخل پشرفت کر 
رابطه با میزبان‌های حیوانی هستند. 

یکی از مشکلاتی که دانشجویان با آن روبه‌رو هستند این است که تنها درک طیف بیماری‌های ناشی از انگل ALS‏ 
نیست بلکه اپیدمیولوژی این عفونت‌هاء تشخیص, کنترل و پیشگیری آنها بسیار مهم و حیاتی است. 


بیماری‌های میکروبی 

کی سا میم بسن تست هک روت اک سا اس ی ایکا اتساازت اسان 
رابطه بین بسیاری از ارگانیسم‌ها و بیماری‌های آنها ساده نیست. به خصوص ASR!‏ اکثر ارگانیسم‌ها یک بیماری 
مشخص ایجاد نمی‌کنند هر چند بعضی‌ها هستند که بیماری مشخص می‌دهند Jie)‏ ترپونماپالیدوم. عامل سیفلیس؛ 
پولیوویروس عامل فلج؛ گونه‌های پلاسمودیوم» عامل مالاریا). در عوض در مورد یک ارگانیسم خاص احتمال این که 
بیماری های متعدد ایجاد کند زیاد است Jiro)‏ استافیلو کوک اورئوس که سبب اندوکاردیت» پنومونی» عفونت‌های زخمی 
و مسمومیت غذایی می‌شود) يا بسیاری از ارگانیسم‌ها هستند که بیماری مشابه Loy!‏ می‌کنند (مثل مننژیت که توسط 
ویروس‌هاء باکتری‌هاء قارچ‌ها و انگل‌ها ایجاد می‌شود). به علاوه Ly ii‏ ارگانیسم‌های معدودی وجود دارند که همیشه 
بیماری‌زا باشنده هر چند گروهی هستند که همیشه بیماری‌زا می‌باشند (مثل ویروس هاری» باسیلوس آنتراسیس» 
اسپوروتریکس شنکی‌تی و گونه‌های پلاسمودیوم). در عوض اکثر ارگانیسم‌ها تحت شرایط مناسب قادر به بیماری‌زایی 
هستند fhe)‏ ارگانیسم‌های دارای پتانسیل بیماری‌زایی در نقاط استریل بدن مثل Leary pte‏ و حفره پریتونثال). بعضی 
از بیماری‌ها زمانی رخ می‌دهند که فرد در معرض تماس خارجی با ارگانیسم‌ها قرار گیرد که به عنوان عفونت‌های 
خارجی مطرح هستند به طور مثال بیماری ناشی از ویروس آنفلوانز کلستریدیوم تنانی, نیسریا گون ورد 
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کوکسیدیوئیدس ایمیتیس و آنتأمبا هیستولیتیکا. هر چند اکثر بیماری‌های انسانی به واسطه انتشار فلور میکروبی ساکن 
در بدن خود شخص به نقاط نامناسب رخ می‌دهد (عفونت‌های درونی). 

تأثیر متقابل بین ارگانیسم و بدن میزبان یک رابطه پیچیده است. این اثر متقابل می‌تواند سبب یک کلونیزاسیون 
زودگذر یک رابطه هم‌زیستی طولانی یا بیماری شود. بیم اری‌زایی ارگانیسم» محل ارگانیسم و توانایی میزبانی در 
پاسخ‌دهی به ارگانیسم می‌تواند اين اثر متقابل را تشریح کند. بنابراین ظهور بیماری از یک سری علائم ملایم تا نقص 
یک عضو و مرگ می‌تواند متغیر باشد. نقش بیماری‌زایی میکروبی و پاسخ ایمنی میزبانی به طور کامل در بخش‌های 
بعدی ذکر شده است. 

بدن انسان به طور خارق‌لعاده‌ای جهت کنترل میکروب‌های بیماری‌زایی که در معرض آنها قرار می‌گیرد. وفق داده 
شده است. موانع فیزیکی از تهاجم میکروب‌ها ممانعت می‌کند؛ پاسخ‌های ایمنی اختصاصی dale‏ میکروب هدف که 
wb‏ حذف شود را فعال می‌کند. متأسفانه پاسخ ایمنی اغلب خیلی دیر و خیلی کند است. برای افزایش توانایی بدن 
جهت ممانعت از عفونت پاسخ سیستم ایمنی می‌تواند به دو صورت افزایش یابد: هم از طریق انتقال غیرفعال 
آنتی‌بادی‌های موجود در ایمیون گلوبولین‌ها و هم از طریق ایمن‌سازی فعال به واسطه اجزای میک‌روب‌ها (آتتی‌ژن‌ها). 
عفونت‌ها همچنین می‌توانند dy‏ وسیله عوامل دارو درمانی متعدد کنترل شوند. متأسفانه بسیاری از میکروب‌ها قادرند 
کمپلکس آنتی‌ژنی خود را تغبیر دهند (تغییرات آنتی‌ژنیک) يا قادرند gle‏ آنتی‌بادی‌های بسیار Sho‏ مقاومت بروز دهند. 
بنابراین مبارزه Cue‏ کنترل Ow‏ میکروب و میزبان بدون این که هیچکدام بتواند به طور مطلق پیروز باشد. ادامه دارد 
(هر چند میکروب‌ها توانایی خارق‌العاده ثابت شده‌ای دارند). 


میکروب‌شناسی آزمایشگاهی نقش مهمی در تشخیص و کنترل بیماری‌های عفونی دارد. اگرچه توانایی یک آزمایشگاه 
بایک سری موارد مثل کیفیت نمونه جمع‌آوری شده از lay‏ وسایل مورد استفاده جهت انتقال نمونه بیمار به 
آزمایشگاه و روش‌های ثبوت میکروب در نمونه محدود می‌شود. ay‏ دلیل این که اکثر تست‌های تشخیصی براساس 
توانایی رشد ارگانیسم است. شرایط انتقال نمونه sob‏ طوری باشد که از زنده بودن باکتری پاتوژن مطمئن باشیم. به 
cog lc‏ اگر نمونه گرفته شده به طور دقیق از مکان عفونت نباشد از ارزش اکثر پروتکل‌های تست‌های مورد استفاده 
طی برداشت نمونه توسط ارگانیسم‌هایی که در سطوح موکوسی کلونیزه می‌باشند آلوده می‌گردند. Ledly‏ تفسیر نتایج 
تست نمونه‌هایی که آلوده شده‌اند غیرممکن است چرا که اکثر عفونت‌ها به واسطه ارگانیسم‌های درون‌زاد ایجاد 
تن وه 

همچنین آزمایشگاه می‌تواند فعالیت ضدمیکروبی عوامل شیمی‌درمانی انتخابی را (هر چند که ارزش این تست محدود 
مناسب می‌توانند نتایج نه چندان مطلوب و حتی خطرناکی دربرداشته باشد. وقتی تمام ارگانیسم‌های جدا شده مورد 
بررسی قرار می‌گیرند نه تنها بیمار به طور مناسب درمان نمی‌شود بلکه ارگانیسم پاتوژن حقیقی هم از میان این 
ahs‏ کسترده شتاسایی Lol oat aw‏ شین ازمایفتگاهی | ele nal‏ حساس به آتی‌پویک‌های بسن 
تنها یکی از جنبه‌های پیجیده کار است. بیماری‌زایی ارگانیسم. مکان عفونت و توانایی پاسخ بیمار به عفونت» واکنش 


JS! lite‏ - میزبان را تحت تأثیر قرار می‌دهد و باید این موارد در برنامه‌ریزی جهت درمان مورد توجه قرار گیرد. 
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طبقه بندی باکتری‌ها 
طبقه‌بندی سیستماتیک ارتباط کاملاً منطقی بین اعضاء موجود باشد. امکان‌پذیر است (نظیر رده‌بندی تاکسونومی ار گانیسم‌ها؛ 


رده‌بندی فنوتیپی 

خصوصیات میکروسکوپی و ماکروسکوپی باکتری‌ها جزء اولین خصوصیاتی هستند که برای دسته‌بندی مورد استفاده قرار می‌گیرند. 
امروزه برای تشخیص باکتری‌ها نیز از این روش‌ها استفاده می‌شود (جدول ۱-). بعنوان مثال باکتری‌ها را از روی رنگ‌آمیزی گرم 
و توانایی دیواره سلولی باکتری در کسب رنگ (گرم مثبت يا منفی) و نیز براساس شکل میکروسکوپی منحصر به فرد ارگانیسم‌ها 
(به صورت کوکسی, باسیل. خمیده یا مارپیج) تقسیم‌بندی می‌کنند. از خصوصیات ماکروسکوپی کلنی باکتری‌ها(مانند خصوصیات 
همولیتیک بر روی آگار خوندا, تولید رنگدانه در کلنی‌ها و نیز اندازه و شکل کلنی‌ها) نیز جهت تقسیم بندی می توان استفاده نمود. 
به عنوان مثال /سترپتوک وکوس پایوزنر یک باکتری گرم مثبت با کلنی کوچک, سفید و بتا همولیتیک بوده که در زیرمیکروسکوپ 
با آرایش زنجیره ای بلند متشکل از کوکسی‌های کوچک قابل مشاهده است. 


جدول ۱-ارده‌بندی فنوتیپی باکتری‌ها 

مورفولوژی میکروسکوپی سروتایپینگ 

مورفولوژی ماکروسکوپی الگوهای آنتی بیوگرام 
از آن جایی که ارگانیسم‌های زیادی از نظر خصوصیات میکروسکوپی و ماکروسکوپی به هم شباهت دارند از cpa‏ رو در کنار 
روش‌های تشخیصی گوناگون, از خصوصیات مورفولوژیک به عنوان یک آزمایش ابتدایی استفاده می‌شود. متداول‌ترین روشی که 
هنوز برای شناسایی باکتری‌ها مورد استفاده قرار می‌گیرد» بررسی فعالیت بیوشیمیایی (مانند توانایی تخمیر کربوهیدرات‌ها پا استفاده 
از ترکیبات مختلف به عنوان منبع کربن جهت رشد. وجود پروتتازهاء لیباز و يا نوکلثاز اختصاصی) است. به هر حال با استفاده از 
تست‌های بیوشیمیایی انتخابی. می‌توان ارگانیسم‌ها را با دقت بالایی تشخیص داد. از این روش‌ها جهت تقسیم ارگانيسم‌هابه 
گونه‌های مختلف و نیز برای مطالعات اپیدمیولوژی استفاده می‌شود (برای مثال آیا یک ارگانیسم خاص جزء جنس و گونه شایع یک 
منطقه می باشد یا از مکان و يا lithe‏ دیگری وارد این منطقه شده است؟). این روش اپیدمیولوژی بیوتاییینگ نام دارد. 
تعدادی از باکتری‌ها دارای آنتی‌ژن‌های منحصر به فردی هستند که آنتی‌بادی‌های اختصاصی برای شناسایی Leal‏ وجود دارد و از 


این روش نیز می توان برای تشخیص باکتری‌ها استفاده کرد pl)‏ این روش Kine big me‏ است). 


سروتایپینگ برای شناسایی ارگانیسم‌هایی که با تست‌های بیوشیمیایی قابل تشخیص نیستند (مثل باکتری فرنسیسد عامل 
تولارمی) کاربرد دارد . همچنین برای ارگانیسم‌هایی که رشد و تکثیر آنها مشکل است pp tall lain i)‏ عامل سیفیلیس) و یا 
شناسایی بیماری‌های خاص (مانند اشرشیاکلی17/:,ور(0 عامل کولیت هموراژیک) و يا در مواردی که به تشخیص سریع نیاز است 
(مانند /سترپت وکوکوس sal‏ عامل فارنژیت استرپتوکوکی) از این روش استفاده می‌شود. سروتایپینگ برای طبقه‌بندی باکتری در 


یک زیر گونه خاص جهت اهداف اپیدمیولوژی نیز استفاده می‌شود. 
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خصوصیت فنوتیپی دیگری که در رده‌بندی باکتری‌ها به کار می‌روند عبارت است از: الگوی آنتی‌بیوگرام (بررسی الگوی حساسیت 
به clo Sign cil‏ متفاوت) و فا تایپینک (حساسیت نسبت به ویروسی که باکتری را آلوده می‌کند - باکتریوفاژ» ولی در این 
روشها محدودیت تشخیصی وجود دارد. روش فاژ تایپینگ بسیار پرزحمت است و در JE‏ حاضر به جای آن از روش‌های حساس‌تر 
ژنتیکی استفاده می‌شود. 


رده‌بندی آنالیتیک 


تجزیه و تحلیل خصوصیات اجزای باکتری‌ها جهت طبقه‌بندی جنس گونه و زیرگونه کاربرد دارد (جدول۱-۲). 


جدول ۱-۲ رده‌بندی آنالیتیک باکتری‌ها 
jl‏ اسیدهای چرب دیواره سلولی 

jul‏ لیپید سلول کامل 

jl‏ پروتئین سلول کامل 

الکتروفورز آنزیم‌های چندگانه 


الگوی کروماتوگرافی اسیدهای مایکولیک دیواره سلولی برای بسیاری از گونه‌های مایکوباکتریوم‌ها یک مشخصه مهم و اساسی 
است و سال‌های زیادی است که برای تعیبن گونه‌های آن به عنوان متداول‌ترین روش مورد استفاده قرار می‌گیرد. تجزیه و تحلیل 
لیپیدها در سلول» روش مفیدی برای تعیین گونه باکتری‌ها و حتی مخمرهاست. ILI‏ پروتئین‌های سلول ( Mass‏ 
(Spectroscopy‏ و آنزیم‌های سلولی (الکتروفورز آنزیم‌های چندگانه) تکنیک‌هایی هستند که درمطالعات اپیدمیولوژیک برای 
تشخیص باکتری‌ها و یا تعیین زیرگونه ی آنها به کار می‌روند. با وجود این که این روش‌های SILT‏ بسیار دقیق بوده و از صحت 
بالایی برخوردار هستند. اما بسیار گران‌قیمت بوده و تنها در آزمایشگاه‌های تحقیقاتی و مرکزی قابل انجام هستند. 


رده‌بندی زئوتیبی 
دقیق‌ترین روش برای طبقه‌بندی باکتری‌ها تجزیه dole‏ ژنتیکی آنهاست (جدول ۱-۲). 


gue‏ ۱-۳ رده‌بندی ژنوتیپی باکتری‌ها 
درصد گوانین + سیتوزین 

آنالیز پلاسمید 

DNA هیبریداسیون‎ 

آنالیز توالی اسید نو SS‏ 


قطعه DNA‏ کروموزومی 


گذاشته شده است. از هیبریداسیون DNA‏ برای تعیین ارتباط Gy‏ باکتری‌ها استفاده می‌شود(مثلا برای تعیین اين که LI‏ دو باکتری 
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اخیراً از این تکنیک پرای تشخیص سریع ارگانیسم‌ها با استفاده از پروب‌های مولکولی استفاده می‌شود؛ به این ترتیب که DNA‏ 
متصل شود ارگانیسم شناسایی می‌گردد. هییبریداسیون DNA‏ روش با ارزشی جهت تشخیص سریع ارگانیسم‌های کند رشد مانند 
مایکوباکتریوم و قارچ‌ها است. 

امکان آالیزتوالی‌های اسیدنوکلتیک به کمک توسعه و پیشرفت روش‌های هیبریداسیون حاصل شده است. با استفاده از پروب‌های 
خاصی که برای نقطه مشخصی از توالی اسیدنو کلئیک یک جنس یا گونه یا زیرگونه اختصاصی هستند» می‌توان ارگانیسم را 
شناسایی کرد. این توالی‌ها به تعداد میلیون‌ها کپی تکثیر شده و ماده ژنتیکی تکثیر یافته جهت تشخیص دقیق به کار می‌رود. این 
روش ابتدا جهت آنالیز توالی DNA‏ ریبوزومی به کار گرفته شد (به علت وجود توالی‌های کاملاً ثابت و دست نخورده اختصاصی 
برای خانواده و جنس و وجود تغییرات زیاد توالی‌های اختصاصی برای گونه و زیرگونه). از این روش همچنین برای تعیین روابط 
LSS‏ بیع از گاتیت 5 els ial arent‏ فیرش وبا ار کاتس‌های کرش انیا یمک است a wll‏ شوه ند 
یی a that ait Us‏ اک | Sas os‏ ایکا کی یی Ue unl)‏ رک کف اف از Mee IG‏ نها 
نو SUS‏ است. 

در مطالعات اپیدمیولوژی روش‌های متعدد دیگری برای طبقه‌بندی ارگانیسم‌ها به زیرگونه بکار گرفته می‌شود. از جمله این روش‌ها 
ell‏ این روش‌ها در آزمایشگاه‌های تشخیص طبی امکان‌پذیر شده است. 

جداول ۱-۴ تا ۱-۸ شمایی از رده‌بندی باکتری‌هایی را نشان می دهند که در بخش‌های مختلف GUS‏ مورد بحث قرار می‌گيرند. 
eas‏ باید به این نکته توجه داشت که لیست کامل ارگانیسم‌ها در اینجا آورده نشده است. برخی از گونه‌هایی که در نمونه‌های 
کلینیکی به دست می‌آیند» برای سادگی کار در اینجا ذکر نشده است. ترتیب دقیق و درست ارگانیسم‌ها در این چاپ dy‏ صورت 


خانواده» جنس و گونه آورده شده است. 


جدول ۱-۴ کوکسی‌های هوازی گرم مثبت 

کوکسی‌های کاتالاز مثبت کوکسی‌های کاتالاز منفی 
میکر وک وکوس آثر وکوکوس 

استاقیل وک وکوس کت وک وکوس 
آلوئیوکوکوس 
لوکونوستوک 

انتر وک وکوس 
پدیوکوکوس 

استریت وک وکوس 


جدول ۱-۵ باسیل‌های هوازی گرم مثبت 
اکتینومیست‌های دارای اسید مایکولیک در دیواره سلول 
کوربنه باکتریوم 

ن کاردا 

گوردونیا 

رود وک وکوس 

تسوکامورلا 


مایکوباکتریوم 


۱ ۰ 
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اکتینومیست‌های بدون اسید مایکولیک در دیواره سلولی 

اکتینومادور 

درماتوفیلوس 

نوکاردیوپسیس 

اوسکووب 

Lig, 

استرپتومایسس 

lox 89 pi 

اکنینومیست‌های ترموفیل 
ساکارومونوسپور 
ساکاروپلی‌سپور 
ترمواکنینومایسس 

باسیل‌های گرم مثبت ناهمگون 

آرکانوباکتریوم 

باسیلوس 


بروی باکنریوم 


جدول ۱-۶ کوکسی‌هاء کوکوباسیل‌ها و باسیل‌های گرم منفی» هوازی 


کوکسی‌ها و کوکوباسیل‌ها هلیکوبا کتریاسه 
برانهاملا هلیکوباکتر 
موراکسلا پسودوموناداسه 
cau‏ پسودوموناس 
باسیل‌ها پاستور لاسه 
انتروباکتریاسیه اکنینوباسپلوس 
سیتروماکتر هموفیلوس 
اتتروباکتر پاستورلا 
Saat ۱ lass]‏ 
pe‏ جنس‌های ناهمگون 
a‏ بارتزلط 
پروشوس Maas‏ 
Mohs‏ ۲ 
نم b Wes yop‏ 
سراشیا Flip logis‏ 
VEX, 4‏ 
. کاردیوباکتریوم 
پرسینبا / MS‏ 
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ویبریوناسه 


وسریو 


yi!‏ وموناداسه 


ثروموناس 
کمپیلوباکتریاسه 
آرکوباکتر 
کامپیلوباکتر 


لزیونلا 
استنوتروفوموناس 
استرپتوباسیلوس 


جدول ۱-۷ باکتری‌های گرم مثبت و گرم منفی بیهوازی 


کوکسی‌های گرم مثبت 
پپتواسترپتوکوکوس 
فاینگولدیا 

آناثرو کوکوس 
میکروموناس 

شلی‌فر لا 

کوکسی‌های گرم منفی 
ویونلا 

باسیل‌های گرم مثبت 
ان 
بیفیدوباکتریوم 


کلستریدیوم 

یوباکتریوم 
اکتوباسیلوس 
موبیلونکوس 

پروپیونی باکتریوم 
باسیل‌های گرم منفی 
باکتروئیدس 
فوزوباکتریوم 


پورفیروموناس 
پروتلا 


جدول ۱-۸ باکتری‌های ناهمگون مهم از نظر پزشکی 


اورآپلاسما 
اسپیرو کتاسیه 


Wes 


کلامیدیاسیه 
کلامیدیا 
کلامیدوفیلا 

plo‏ باکتری‌ها 
کوکسیلا 
اوریتنیا 


۰ ۱ 
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مورفولوژی باکتری‌هاء ساختمان دیواره سلولی و سنتز آن 

سلول واحد hel‏ موجودات زنده» از کوچکترین باکتری تا بزرگ‌ترین گیاهان و حیوانات می‌باشد. باکتری به عنوان کوچک‌ترین 
سلول فقط به کمک میکروسکوپ قابل مشاهده است. کوچک‌ترین باکتری‌ها (کلامیدیا و ریکتزیا) فقط ۰/۱ تا ۰/۲ میکرومتر قطر 
Jb‏ اما قطر اکثر گونه‌ها تقریبً ۱ میکرومتر است؛ بنابراین توسط میکروسکوپ نوری که قدرت تفکیک آن برابر ۰/۲ میکرومتر 
است. قابل مشاهده هستند. در مقایسه» سلول‌های GALS‏ و حیوانی بسیار بزرگ‌تر هستند jl]‏ ۷ میکرومتر (قطر گلبول قرمز) تا 
چندین فوت (طول برخی از سلول‌های عصبی) می‌باشند]. هر سلول جهت تکثیر و همانندسازی دارای ماده ژنتیکی از جنس DNA‏ 
می‌باشد» همچنین دارای (MRNA) pole RNA‏ سیستم ترجمه MRNA‏ به پروتئین و نیز دستگاه بیوسنتزی و تولید انرژی است 
که همه این‌ها a)‏ وسیله غشایی احاطه شده‌اند. اساس مکانیسم و ابزار انجام اعمال فوق‌الذکر در اکثر موجودات مشابه است ولی 
ممکن است برخی خصوصیات بین باکتریها و ارگانیسم‌های عالی با RIS‏ تفاوت داشته باشند. این اختلاف مربوط به ساختمان 
سلولی. محیطی که سلول در آن زندگی می‌کند» منبع و وسیله تولید انرژی سلولی و ماهیت سلول (يا فقدان آن) می‌باشد. 


Cry SUSI‏ بو کاریوت‌ها و پرو کار بوت‌ها 

سلول‌های حیوانی» گیاهی و قارچی جزء یوکاریوت‌ها هستند (در زبان یونانی به معنای هسته حقیقی). در حالی که 
باکتری‌ها و جلبک‌های سبزب آبی جزء پروکاریوت‌ها طبقه بندی می‌شوند (در زبان یونانی به معنی هسته بدوی یا 
نوعی دیواره سلولی (پپتیدو گلیکان) غشاء را احاطه می‌کند که این دیواره باکتری را در برابر شرایط محیطی محافظت 
می‌کند. باکتری می‌تواند در محیطهای نامناسب تحت شرایط غیرفیزیولوژیک و در محلول‌های فقیر از نظر منایع 
انرژی زندگی کند. به همین دلیل باکتری‌ها در شرایط سخت و نامناسب هم به رشد خود ادامه می‌دهند و بقای خود را 
حفظ می‌کنند. در شرایطی که ay Lag Sy‏ علت کمتر بودن فشار اسمزی بیرون نسبت به داخل ples Jobe‏ لیز و 
انهدام می‌شوند. باکتری‌ها به زندگی خود ادامه می‌دهند. باکتریها در دماهای ation‏ (چه گرم و چه سرد)» خشکیی در 
منابع گوناگون انرژی و بسیاری از محلول‌ها به رشد خود ادامه می‌دهند. شا باه می‌توانند خود را از لحاظ 
ساختمانی و عملکردی چنان تغییر دهند که با شرایط p>‏ شده WLS‏ سازگاری داشته باشند. خواص قابل pled‏ در 
شکل ۱-۱و Jade‏ ۱-۱ نشان داده شده است. 
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شکل ۱-۱ صفات اصلی یوکاریوت‌ها و پروکار Wags‏ 
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boy Soy 9 ogy Sy صفات اصلی‎ ۱-۹٩ جدول‎ 


ویژگی 

گروه‌های اصلی 
اندازه تقریبی 
ساختار هسته 
par‏ 

کروموزوم 
ساختارهای سیتوپلاسمی 
میتوکندری 
دستگاه گلژزی 
شبکه اندوپلاسمی 
ریبوزوم 


دیواره سلولی 


تولیدمثل 
cS >‏ 


یوکاریوت 
>dum‏ 


غشای کلاسیک 


+ 


+ 
4 


۸۰5 ۰5ع)‎ +¥-S) 


در قارچ‌ها وجود دارد 


در صورت وجود فلاژل با آن حرکت 
می‌کند 


از طریق میتوکندری 


پروکاریوت 
باکتری 
um‏ ۲- ۰/۵ 


بدون غشای هسته 
زنوم: DNA‏ حلقوی هاپلوتید 


۷۰ ٩5 )۵۰5 + ۲۰۵( 


پیتیدوگلیکان 


غیرجنسی (تقسیم دوتایی) 
در صورت وجود فلاژل ساده با آن > CS‏ می‌کند. 


از طریق غشای سیتوپلاسمی 


غشای سلولی حاوی استرول فاقد استرول 

اختلاف Cry‏ پرو کار بوت‌ها 

باکتری ها بر اساس صفات مورفولوژی داز شکل و مشخصات رنگ‌آمیزی) و نیز خصوصیات متابولیکی, آنتی‌ژنی و شاخص‌های 
ژنتیکی از یکدیگر قابل افتراق هستند. اگرچه poled‏ باکتری‌ها از روی اندازه مشکل است. اما بر اساس شکل تفاوت دارند. باکتری 
tse ta‏ که cal‏ ام کر pels‏ ریک هدک کی و موم سا سس ماه sips‏ 
می‌باشد. به علاوه گونه‌های نوکاردیا و اکنیئومایسس ظاهر رشته‌ای شاخه شاخه مشابه قارچ‌ها دارند. در گونه‌های استرپتوکوگوس 
یا یسریاها اشکال دیپلوکوکی و در استفیلوکوکوس اورتوس اشکال خوشه انگوری دیده می‌شود 

رن گآمیزی گرم روشی آسان و مهم در افتراق 99 گروه بزرگ از باکتری‌ها است (شکل (VV‏ باکتری‌هایی که با حرارت تثبست 
فان و بان هوک کی ری ای انا کریسال کاس مق IS)‏ انش زگ با شرب 
gah‏ سین gen By‏ گوس متطول Sopp Al gyi lia pt Sy Ry LS iggy)‏ 
می‌شود که هر سلول بیرنگ را قرمز می‌کند. اين رنگ‌آمیزی کمتر از ۱۰ ABB‏ زمان می‌برد. 

در موردباکتری‌هی گرم cate‏ (نقش Sip‏ رنگ در شبکه ای ضخیم با اتصالات عرضی به نام پپتیدوگلیکان که اطراف سلول را 
احاطه کرده است. به دام می‌افتد. باکتری‌های گرم منفی ALY‏ نازکی از پپتیدوگلیکان دارند که نمی‌توانند رنگ کریستال ویوله را در 
خود نگه دارند. بنابراین سلول‌های باکتری با رنگ مخالف (el Slo)‏ رنگ می‌گیرند که در این صورت قرمز دیده می شوند SRB)‏ 
¥-\( رنگ‌آمیزی گرم برای باکتری‌هایی که از بی‌غذایی مرده‌اند (کشت‌های فاز ثابت با (Ags‏ با در اثر مصرف ان Sarge‏ 
پپتیدو گلیکان آنها تجزیه شده است. قابل اعتماد نیست. 


۱ ۱ 


فصل اول :دنیای میکروب هاء رده بندی باکتری هاءمور فولوژی باکتری ها 


از باکتری‌هایی که با رنگ‌آمیزی گرم قابل رده‌بندی نیستند. مایکوباکتریوم و مایکوپلاسما را می‌توان نام برد. مایکوباکتریوم‌ها 
پوسته خارجی مومی(نوعی چربی) دارند که با رنگ‌آمیزی اسید فست تشخیص داده می‌شوند. مایکوپلاسماها فاقد پیتیدو گلیکان 


هستند. 
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شکل ۱-۲ اختلاف ساختمان دیواره سلولی در باکتری های گرم مثبت و گرم منفی 


GRAM + GRAM - 


> 3 Cc 


Crystal 
@ ۰ ۲۰ ۳۳ 
ees ==> 

a ia 
Decolorization ¢  » 

Counter stain 
€safraniny} SD 


A:staining 
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فصل Jol‏ :دنیای میکروب هاء رده بندی باکتری هاءمور فولوژی باکتری ها 
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YZ) Vx )‏ ۶و" 


Coccus Rod, or bacillus Curved forms: Spirillum/Spirochete 


44 


(curved rods) 


we 


۳ Neisseriae 


Diplococci (coffee-bean shape 
(cocci in pairs) in pairs) 


Ps 


Sarcinae 
Tetrads (cocci in packets of Corynebacteria 
(cocci in packets of 4) 8,16, 32 cells) (palisades arrangement) Spirilla 


S| @ 
cary 


Micrococci and staphylo- Streptomycetes نمی‎ 
Streptococci cocci (large cocci in (moldlike, filamentous 
(cocci in chains) irregular clusters) Spore-forming rods bacteria) Spirochetes 


شکل ۱-۳ مورفولوزی رنگ‌آمیزی گرم باکتری‌ها 


۸ کریستال ویوله در رنگ گرم از طریق یُد رسوب می‌کند و درلایه ضخیم پپتیدوگلیکان در باکتری‌های گرم مثبت به دام 
می‌افتد. رنگ‌زدایی موجب زدودن رنگ از غشای خارجی و شستشوی رنگ کریستال ویوله از ALY‏ نازک پپتیدوگلیکان 
می‌شود. باکتری‌های گرم منفی با رنگ زمینه یا مخالف قابل ریت هستند.8: موفولوژی باکتری‌ها 
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شکل ۱-۴ باکتری گرم مثبت(ه) و باکتری گرم منفی() از نظر ضخامت لایه پپتیدوگلیکان و وجود غشای خارجی 
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فصل اول :دنیای میکروب هاء رده بندی باکتری هاءمور فولوژی باکتری ها 


فراساختمان باکتری 

ساختارهای سیتوپلاسمی 

باکتری‌های گرم مثبت و گرم منفی ساختمان‌های داخلی مشابه» ولی ساختمان‌های خارجی بسیار متفاوتی دارند(شکل ۱-۴). 
سیتوپلاسم باکتری حاوی DNA‏ ی‌کروموزومی» MRNA‏ ریبوزوم‌هاء پروتئین‌ها و متابولیت‌ها است. برخلاف یوکاریوت‌ها 
کروموروم باکتری صورت حلقوی دو رشته‌ای, منفرد و فاقد ساختمان هسته‌ای می‌باشد؛ ولی در فضای جداگانه ای بنام نوکلتوئید 
قرار گرفته است. در باکتری برای حفظ شکل DNA‏ هیستون‌ها ضروری نیستند و 120۷۸ به صورت نوکلئوزوم مشاهده نمی‌شود. 
ممکن است در باکتری 70۷۸ خارج کروموزومی, حلقوی و کوچک‌تری بنام پلاسمید وجود داشته باشد. اگر چه پلاسمیدها برای 
بقای سلول باکتری ضروری نیستند ( WEE‏ در باکتری‌های گرم منفی دیده می‌شوند)» ولی اغلب یک مزیت انتخابی مثل مقاومت به 
Sin, al oes‏ را اساد من OS‏ 

فقدان غشای هسته مکانیسم‌های کنترل سنتز پروتئین‌ها را تسهیل می‌کند. در Cpl‏ مورد رونویسی و ترجمه همزمان است و به 
عبارت دیگر ریبوزوم‌ها می‌توانند به MRNA‏ متصل شوند و از روی MRNA‏ سنتز شده که هنوز به DNA‏ متصل است. هم‌زمان 
پروتئین بسازند. (شکل ۱-۵). رییوزوم باکتری‌ها از زیرواحدهای ۵۰8 و ٩‏ ۲۰ که با هم ریبوزوم ۷۰۵ و ریبوزوم یوکاریوت‌ها 
(FS +¥-S)A-S‏ می باشد. پروتئین‌ها و CRNA‏ ریبوزومی باکتری( با توجه به اختلاف باریبوزوم یوکاریوت‌ها) اهداف عمده‌ای 


برای داروهای ضدمیکروبی هستند. 


shite‏ سیتوپلاسمی باکتری دارای ساختمان دولایه لیپیدی شبیه GLEE‏ یوکاریوت‌هاست؛ ولی در غشای سیتوپلاسمی باکتری 
استروئید (مانند کلسترول) وجود ندارد. مایکوپلاسماها از این قانون مستثنی هستند. غشای سیتوپلاسمی باکتری مسئول بسیاری از 
عملکردها است. این وظایف عبارتند از: انتقال الکترون و تولید انرژی که به طور معمول در میتوکندری انجام می‌شود به علاوه 
elite‏ دارای پروتئین‌های انتقالی است که جذب متابولیت‌ها و آزادسازی دیگر مواد را ممکن می‌سازد و نیز در غشاء پمپ‌های یونی 
برای ثبات پتانسیل غشاء و آنزیم‌های سنتتیک برای سنتز مواد وجود دارند. مزوزوم (غشای سیتوپلاسمی چین‌خورده) به عنوان لنگر 
(نقطه اتصال) sly‏ اتصال و کشیدن کروموزوم‌های دختر در حین تقسیم سلولی عمل می‌کند. در بخش داخلی غشاء فیلامنت‌های 
پروتئینی شبه اکتین وجود دارد که به تعیین شکل باکتری کمک می‌کند و مکانی برای تشکیل تیغه میانی در هنگام تقسیم سلولی 


rRNA Proteins Subunits Assembled 
Li مها مها‎ ribosomes 
& 5s 
NP 
2006 5S 
@ Wa @ a8 | تس‎ 
۲ “GL و نام‎ ۰ 
23S ss ۳ با‎ 508 
= (2900 bases} {120 bases) (Total: 31) 
e حطس‎ 
1 51 82 9 
a 7 4 Bx 
16S J ~ an 305 
(1540 bases) (Total: 21) 


شکل ۱-۵ ریبوزوم باکتری‌ها از زیرواحدهای ۵۰5 و S‏ ۳۰ تشکیل شده که با هم ریبوزوم ۷۰5 می‌شوند. 


دیواره سلولی 
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ساختمان» اجزاء و عملکردهای دیواره سلولی(جدول ۰۱-۷ باکتری‌های گرم مثبت را از گرم منفی افتراق می‌دهد(جدول ۱-۴ 
تفاوت‌های مهم در خصوصیات غشاء در جدول ۱-۴ نشان داده شده است. غشای سیتوپلاسمی اغلب پروکاریوت‌ها به وسیله ALY‏ 


هستند) و مایکوپلاسماها (که اصلاً دیواره سلولی ندارند) جزء استثناها هستند. پیتیدوگلیکان عامل استحکام است. از این رو گفته 


می‌شود که تعیین شکل خاص سلول باکتری بر عهده پپتیدوگلیکان است. باکتری‌های گرم منفی علاوه بر پتیدوگلیکان به وسیله 


غشای خارجی نیز احاطه می‌شوند. 


ساختار 
غشای پلاسمایی 


دیواره سلولی 
باکتری‌های گرم cee‏ 


لیپوتیکوئیک اسید 


فلازل 


پروتئین‌ها 


جدول ۱-۱۰ ساختار غشای باکتری 


فسفولیپید» پروتئین و آنزیم‌های شرکت کننده در تولید انرژی» 
پتانسیل غشایی و انتقال 


گلیکان حاوی GIcNAc‏ و ۷2۲۷۸6 است که به وسیله پل 
پپتیدی با هم Now‏ عرضی دارند. 

پلی‌ریبیتول فسفات یا گلیسرول فسفات که به پپتیدوگلیکان متصل 
39 


لیپید متصل dy‏ اسید تیکوئیک 


نسبت به باکتری‌های گرم مثبت نازکتر است. 
دارای آنزیم‌های درگیر در انتقال» تجزیه و سنتز 
فسفولیپیدهای همراه با اسیدهای چرب اشباع 


پورین؛ لیپوپروتئین و پروتئین‌های انتقالی 
لیپید «A‏ پلی‌ساکارید مرکزی و آنتی‌ژن 0 


پروتئین‌های حرکتی» فلاژلین 


به عنوان مثال پروتتین 1 استرپتوکوکوس‌ها 


۰ ۸۷ - استیل گلوکز آمین» ged LPS‏ پلی ساکارید 


۲ :۸۷ استیل مورامیک اسید 
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جدول ۱-۱۱ Sloe!‏ پوشش باکتری 
عملکرد yi‏ کیب 
امن 
سختی ساختار در همه 
بسته‌بندی محتویات درونی در همه 
فعالیت باکتری 
سدی با قابلیت نفوذپذیر غشای خارجی یا غشای پلاسمایی 
جذب متابولیکی غشاها و پروتئین‌های انتقالی پری‌پلاسمیک 
پورین‌ها و پرمه‌آزها 
تولید انرژی غشای پلاسمایی 
حرکت فلاژل 
as flea‏ 
در ارتباط با میزبان 
اتصال به سلول‌های میزبان «ly‏ پروتئین‌هاء اسید تیکوتیک 
شناسایی توسط سیستم ایمنی تمام ساختارهای بیرونی 
فرار از شناسایی توسط سیستم ایمنی کپسول, پروتئین M‏ 
ار تباط بالینی 
حساسیت به آنتی‌بیوتیک آنزیم‌های دخیل در سنتز پیتیدوگلیکان 
| سا کت غشای خارجی 


جدول ۱-۱۲ ویژگی‌های غشای باکتری‌های گرم مثبت و گرم منفی 

ویژگی گرم مثبت گرم منفی 

غشای خارجی = + 

دیواره سلولی ضخیم‌تر نازک‌تر 

۲ 5 LPS 

۳ Es اندوتوکسین‎ 

تیکوئیک اسید اغلب موجود است 

اسپورولاسیون برخی سویه‌ها = 

لیزوزیم حساس مقاوم 

کپسول در برخی سویه‌ها در برخی سویه‌ها 

فعالیت ضد باکتری پنی‌سیلینی بیشتر حساس بیشتر مقاوم 

تولید اگزوتوکسین برخی سویه‌ها برخی سویه‌ها 
LPS‏ لیپوپلی ساکارید 


باکتری‌های گرم مثبت 
باکتری گرم مثبت دارای دیواره سلولی چند لایه‌ای ضخیم عمدتاً حاوی پپیدوگلیکان A)‏ ۵۰۰- ۱۵۰) است که غشای پلاسمایی را 


متابولیت‌ها به غشای پلاسمایی وجود دارد. 
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فصل اول :دنیای میکروب هاء رده بندی باکتری هاءمور فولوژی باکتری ها 


پپتیدوگلیکان برای حفظ ساختمان» BS‏ و بقای باکتری در شرایط نامساعد ضروری است. در طی عفونت. پیتیدو گلیکان می‌تواند 
با فاگوسیتوز مقابله کند و پاسخ‌های ایمنی ذاتی مثل فعالیت تب‌زایی را تحریک نماید (محرک تب). 
پپتیدو گلیکان می‌تواند به وسیله ليزوزيم تجزیه شود. لیزوزیم آنزیمی است که در اشک و موکوس انسان وجود دارد و توسط باکتری 


و دیگر ارگانیسم‌ها نیز تولید می‌شود. لیزوزيم ستون فقرات گلیکانی 


پپتیدو گلیکان را تخریب می‌کند. بدون پپتیدوگلیکان؛ باکتری در 


اثر اختلاف ناشی از فشار اسموزی بر روی غشای سیتوپلاسمی از پای درآمده و لیز می‌شود. جداسازی دیواره سلولی باکتری گرم 
مثبت» پروتوبلاست ایجاد می‌کند که به سرعت jd‏ می‌گردد مگر اين که در یک فشار اسمزی مناسب ASG‏ داشته شود. 
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شسکل ۱-۶ ساختارهای عمومی اجزای پپتیدوگلیکان 
دیواره سلولی. 

4 اشکال شسبکه مانند پپتیدوگلیکان در اطراف سلول. B‏ 
پپتیدوگلیکان سامل پلیمری از پلی‌ساکارید است که به 
وسیله پیوندهای پبتیدی دارای پيوند عرضی هستند. ): 
پپتیدها از طریق پیوند پپتیدی بین (- آلانین انتهایی 
(D-ala)‏ از یک زنجیر با لیزین Le) (Lys)‏ اسید آمینه دی 
آمینوی دیگری) از زنجیره دیگر به هم متصل می‌نسوند. 
A‏ پل پنتاگلیسین (2/(5) در استافیلوکوکوس اورنسوس. 
(0 س‌اختار پیت دوگلیکان E.Coli‏ دی آمیضو Slo‏ 
yw!‏ اسید آمینه دی آمینو در موقعیست سوم پیتید است 
که مستقیماً به آلانین انتهای زنجیره دیگر به وسیله پیوند 
عرضی متصل می‌نسود. لنگرهای لیپسوپروتئین غشای 
خارجی به پپتیدو گلیکان. 

M‏ - ان استیل مورامیک اسید. 6 = ۷ - استیل گلوکز 
آمین. Glu‏ = گلوکز آمین؛ gly‏ = گلیسین 


دیواره سلولی باکتری گرم مثبت ممکن است شامل اجزای دیگری مشل تیکوئیک اسید. لیپوتیکوئیک اسید و کمپلکس 


پلی‌ساکاریدی (معمولاً پلی‌ساکارید C‏ نامیده می‌شود) باشد. 


پروتئین‌هایی نظیر پروتئین ۸1 استرپتوکوکی و پروتئین R‏ 


jg ba ay steals کیک پلی‌های از بل ال فسات لو‎ lee Nis bs ites bas کوک‎ labial 


کووالان به پپتیدوگلیکان متصلند. 
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اسیدهای لیپوتیکوئیک دارای اسید چرب بوده و در غشای سیتوپلاسمی محکم شده‌اند. این مولکول‌ها آنتیژن‌های سطحی هستند 
و چسبیدن باکتری به دیگر باکتری‌ها و ob pS‏ های اختصاصی سطح سلول‌های پستانداران را امکان‌پذیر می‌سازد (چسبندگی). 
اسیدهای تیکوئیک فاکتورهای مهم بیماری‌زایی هستند. اسیدهای لیپوتیکوئیک به داخل محیط کشت و بدن میزبان ریخته 


می‌شوند و می‌توانند فعالیت‌هایی شبیه اندوتوکسین را آغاز کنند. هر چند که ضعیف‌تر از اندوتوکسین هستند. 


باکتری‌های گرم منفی 

دیواره سلولی باکتری گرم منفی هم از نظر ساختمانی و هم از نظر شیمیایی از دیواره سلولی باکتری‌های گرم مثبت پیچیده‌تر 
هستند (شکل ۱-۲). از نظر ساختمانی دیواره سلوالی باکتری گرم منفی حاوی دولایه خارج غشایی سیتوپلاسمی است. اولین ALY‏ 
خارج غشای سیتوپلاسمی LYK‏ نارک پیتیدوگلیکان است که تنها ۵-۱۰ درصد از وزن دیواره سلولی باکتری گرم منفی را 
Suis‏ می‌دهد. در دیواره سلولی گرم منفی تیکوئیک اسید و لییونیکوئیک /سید وجود ندارد. در خارج پپتیدوگلیکان غشای خارجی 
وجود دارد که منحصر به باکتری‌های گرم منفی است. ناحیه بین سطح خارجی GLEE‏ سیتوپلاسمی و سطح داخلی غشای خارجی 
فضای پری‌پاسمیک نام دارد: این فضا حاوی انواع آنزیم‌های هیدرولیتیک برای تجزیه ماکرومولکول‌های بزرگ برای متابولیسم 
می‌باشد. این آنزیم‌ها به طور معمول شامل پروتئازهاء فسفاتازهاء لیپازهاء نوکلئازها و آنزیم‌های تجزیه کننده کربوهیدرات‌ها هستند. 
در مورد گونه‌های پاتوژن باکتری‌های گرم منفی» بسیاری از فاکتورهای ویرولانس کشنده مثل کلاژناز» هیالورونیداز» پروتناز و 
بتالاکتاماز در فضای پری‌پلاسمیک وجود دارند. همچنین اين فضا دارای اجزای سیستم انتقال قند و یک سری پروتئین‌های اتصالی 
جهت تسهیل جذب متابولیت‌های مختلف و دیگر ترکیبات است. بعضی از پروتئین‌های اتصالی می‌توانند از اجزای سیستم 
کموتاکتیک باشند که محیط خارج سلولی را احساس می‌کند. 

چنانچه پیش‌تر ذکر شد. غشای خارجی منحصرً در پروکاریوت‌های گرم منفی وجود دارد (شکل ۱-۲). غشای خارجی شبیه کیسه 
محکمی دراطراف باکتری قراردارد. غشای خارجی ساختمان باکتری را حفظ کرده و سد تراوایی برای مولکول‌های بزرگ (به 
طورمثال پروتئین‌هایی مانند لیزوزیم) و مولکول‌های هیدروفوب می‌باشد. همچنین این غشاء باکتری (مانند خانواده انتروباکتریاسیه) 
و تا تساه ین تفن ig‏ سم ol ages‏ تا ی ی ان شام ساسا اه 
دولایه‌ای دارد ولی از نظر ساختمان لایه خارجی با plo‏ غشاهای بیولوژیکی فرق دارد. لایه Bh‏ غشای خارجی حاوی 
فسفولیپیدهایی است که به طور طبیعی در غشاهای باکتریایی دیده می‌شود. به هر حال لایه بیرونی غشای خارجی از یک مولکول 
آمفی پاتیک (مولکولی که دارای دو انتهای هیدروفوب و هیدروفیل است) تشکیل شده است که لیپو پلی ساکارید (LPS)‏ نامیده 
می‌شود. به جز آن دسته از مولکول‌های LPS‏ موّثر در فرایند سنتز, لایه بیرونی غشای خارجی تنها جایگاهی است که مولکول‌های 
LPS‏ یافت می‌شوند. LPS‏ به اندوتوکسین هم معروف است و محرک قوی برای پاسخ‌های ایمنی محسوب می‌شود. لیپو پلی 
ساکاریه سلول ۶ را فعال کرده و موجب آزادسازی 11-1 11-6 و TNF‏ و فاکتورهای دیگری از ماکروفاژها و سایر سلول‌های 
ایمنی می‌شود. همچنین LPS‏ موجب بروز تب و شوک می‌گردد. و/کنش شوارترمن (انعقاد درون رگی منتشر) به دنبال آزاد شسدن 
مقادیر زیادی از اندوتوکسین در جریان خون پیش می‌آید. LPS‏ از باکتری به داخل محیط و بدن میزبان می‌ریزد. نیسریٍ مقادیر 
زیادیی از ترکیبات لیپوالیگوساکارید (LOS)‏ را که منجر به ایجاد تب و سایر علائم می‌شود ترشح می‌کند. 

پروتئین‌های موجود در غشای خارجی باکتری‌های گرم منفی محدود است ولی در این غشاء چند پروتئین با غلظت بالا وجود دارد 
که این مسئله باعث می‌شود محتوای کلی پروتئین‌های این غشاء از غشای سیتوپلاسمی بیشتر باشد. بسیاری از پروتئین‌ها در بین 
دولایه لیپیدی قرار می‌گيرند و بنابراین جزء پروتئین‌های انتقالی غشاء هستند. گروهی از این پروتئین‌ها به نام پورین معروف 
هستند» زیرا منافذی را تشکیل می‌دهند که انتشار مولکول‌های هیدروفیل با اندازه کمت راز ۷۰۰ gi‏ را از طریق غشاء امکان‌پذیر 
می‌سازند. غشای خارجی و کانال پورین به متابولیت‌ها و آنتی‌بیوتیک‌های هیدروفیل کوچک‌تر اجازه عبور می‌دهند ولی غشای 


خارجی سدی ule‏ عبور آنتی‌بیوتیک‌های هیدروفوب یا بزرگ مولکول و پروتئین‌هایی مانند لیزوزيم است. 
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همچنین غشای خارجی shh‏ پروتئین‌های ساختمانی و مولکول‌های گیرنده برای باکتریوفاژها و دیگر لیگاندها است. غشای 
خارجی در محل‌های چسبندگی به غشای سیتوپلاسمی متصل شده و از طریق لبیویروتین به پپتیدوگلیکان اتصال می‌یابد. 
لیپوپروتئین به طور کووالان به پپتیدوگلیکان چسبیده و از طرف دیگر در GLEE‏ خارجی محکم می‌شود. محل‌های چسبندگی, 
مسیری را برای آزادسازی ترکیبات تازه سنتز شده از غشای خارجی به خارج از آن فراهم می‌کنند. 

غشای خارجی توسط کاتیون‌های دوظرفیتی ( "۸۸۵۳ , (Ca?‏ کنار هم نگه داشته می‌شود» اتصالات بین فسفات‌های مولکول‌های 
لیپوپلی ساکارید و واکنشهای هیدروفوبی LPS on‏ و پروتئین‌ها برقرار می شود. این ارتباطات متقابل غشای سفت و محکمی را 
ایجاد می‌کند که به وسیله آنتی‌بیوتیک‌هایی نظیر پلی‌میکسین و یا حذف یون‌های ۸/2 و Ca?‏ توسط EDTA‏ گسیخته 
می‌شود. تخریب غشای خارجی باعث تضعیف باکتری و تراوایی مولکول‌های بزرگ هیدروفوب می‌شود. اضافه کردن ليزوزيم به 
سلول‌هایی که با مواد فوق عملآوری شده‌انده اسفروپلاست را ایجاد می‌کند که مانند پروتوپلاست نسبت به فشار اسموتیکی 
حساس هستند. 


ساختارهای خارجی 
بعضی از باکتری‌ها (گرم Cute‏ یا گرم منفی) به طور کامل به وسیله لایه‌های پروتئینی يا پلی‌ساکاریدی سستی به نام کپسول 
پوشیده شده‌اند. در مواردی نیز یک لایه چسبنده بی‌شکل يا ضخیم اطراف باکتری را می‌گیرد که اين ماده به لعابی نام دارد. به 
کپسول و لایه لعابی گلیکوکالیکس نیز گفته می‌شود. باسیلوس آنتراسیس از این قاعده مستثنی است. زیرا کپسول پلی‌پیتیدی تولید 
کل aia RR Sg‏ میگ وگو a AS‏ فقو ust Ny‏ ام کت BIB cae‏ فا ‘Boal aii‏ 

کپسول و AY‏ لعابی برای رشد باکتری غیرضروری هستند ولی جهت زنده ماندن باکتری در میزبان بسیار مهم می‌باشند. کپسول 
خاصیت آنتی‌ژنی و ضد فاگوسیتی ضعیفی دارد و فاکتور اصلی ویرولانس و بیماری‌زایی است (مانند استرپتوکوکوس پنومونیه). 
همچنین کپسول به عنوان سدی در مقابل مولکول‌های هیدورفوب سمی مانند دترژنت‌ها عمل می‌کند و می‌تواند سبب افزایش 
چسبیدن به باکتری‌های دیگر و یا سطوح بافتی میزبان گردد. مثلاً در استرپتوکوکوس موتانس, کپسول‌های دکستران و لوان 
وسیله‌ای برای اتصال و چسبندگی باکتری به مینای دندان هستند. سنتز کپسول نیازمند انرژی است. بعضی از باکتری‌ها (مانند 
پسودوموناس آثروژینوزا) در شرایط «yal‏ بیوکیلم پلی‌ساکاریدی تولید می‌کنند که باعث محافظت باکتری در برابر سیستم دفاعی 
میزبان و آنتی‌بیوتیک‌ها می‌شود. 

فلازل‌ها رشته‌های Glib‏ مانند و متشکل از زیرواحدهایی به نام li‏ است. این زیرواحدها ی پروتئینی به صورت حلقه مارپیچ 
هستند که در غشاهای باکتریایی توسط ساختمان‌های قلاب مانند و جسم پایه‌ای محکم شده و توسط پتانسیل غشاء نگهداری 
می‌شوند([ JSS‏ ۱-۷ ). گونه‌های باکتریایی ممکن است یک b‏ چندین فلاژل داشته باشند که در قسمت‌های مختلف جسم باکتری 
واقع می شوند. فلاژل برای حرکت باکتری لازم بوده و به باکتری اجازه می‌دهد که به طرف غذا حرکت کند و از سموم بگریزد 
[کموتاکسی). دسترسی باکتری به غذا با > OS‏ مستقیم و سپس غلتیدن در یک مسیر جدید امکان‌پذیر است. مدت زمان این 
حرکت با افزايش غلظت ماده جاذب شیمیایی طولانی‌تر می‌شود. جهت تابیده شدن فلاژل, تعیین کننده خزیدن يا غلتیدن باکتری 


است. فلاژل همچنین خاصیت آنتی‌ژنی از خود بروز می‌دهد و در تعیین گونه‌ها به کار می‌رود. 


۰ ۱ 
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filament 


شکل ۱-۷ ساختار فلاژل باکتریایی 


فیمبریه (یلی) که در زبان لاتین به معنای go‏ است» ساختمان‌های مویی‌شکل بر روی سطح خارجی باکتری هستند (شکل ۸- ۱) 
که از زیرواحدهای پروتئینی (پیلین) ساخته شده اند. فیمبریه می‌تواند از نظر مورفولوژیکی از فلاژل تشخیص داده شود. زیر 
فیمبریه‌ها قطرشان از فلاژل کمتر است ALY)‏ نانومتر در برابر ۱۵-۲۰ نانومتر) و به طور معمول در ساختمان‌شان پیچشی وجود 
ندارد. فیمریه‌ها ممکن است حدود ۱۵ تا ۲۰ میکرومتر Job‏ داشته باشند یا چندین برابر طول Jobo‏ باشند. 

فیمبریه موجب افزایش چسیندگی به دیگر باکتری‌ها پا میزبانها می‌شود (نام‌های دیگر آن عبارتند از ادهسین, لکتین, اواسین و 
اگرسین)» به عنوان فاکتور چسبندگی, فیمبریه فاکتور ویرولانس مهم برای نیسریٍ گونوره/ و دیگر باکتری‌هاست. سر فیمبریه حاوی 
پروتئین‌های (لکتین‌ها) است که به قندهای اختصاصی متصل می‌شوند (مانند مانوز). چسبندگی برای کلونیزاسیون و عفونت دستگاه 
ادراری ناشی از E.Coli‏ ضروری است. پیلی ly) F‏ جنسی) انتقال قطعات بزرگ از کروموزوم‌های باکتربایی را بین باکتری‌ها 
افزايش می‌دهد. پیلی جنسی به وسیله پلاسمید FF‏ رمزگذاری می‌شود. 
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موارد استثناء در باکتری‌ها 

مایکوباکتریوم‌ها لایه پپتیدوکلیکانی متفاوت دارند که به طور کووالان به پلیمر آرابینوگالاکتان متصل می‌شود و به وسیله پوشش 
لیپیدی مومی‌شکل متشکل از اسید مایکولیک (اسیدهای چرب طویل B‏ - هیدروکسی با انشعابات (a‏ فاکتور طنابی (کلیکولیید 
تره‌هالوز و دو اسید مایکولیک)» واکس 12 (گلیکولیپیدی شامل ۱۵-۲۰ اسید مایکولیک) قند و سولفولیپیدها احاطه می‌شود. ایين 
باکتری با رنکآمیزی اسید فست رنگ می‌شود. پهشش باکتری مسئول ویرولانس است و خاصیت ضدفاگوسیتی دارد. باکتری‌های 
کورینه باکتریوم و نوکاردیا نیز لیپیدهای مایکولیک اسید تولید می‌کنن. مایکوپلاسم فاقد دیواره سلولی پپتیدوگلیکان است و 


استروئیدها را از میزبان خود کسب کرده و به داخل غشای خود می‌کشاند. 


ساختمان و بیوسنتز اجزای مهم دیواره سلولی 

اجزای دیواره سلولی از پلیمریزاسیون زیرواحدها ساخته می‌شوند. اين زیر واحدهای ساختمانی بر روی SOAS‏ مستقر شده و در 
حقیقت سطح باکتری به صورت مجموعه‌ای از این لایه‌های سلولی دیده می‌شود. سنتز پپتیدوگلیکان» LPS‏ تیکوئیک اسید و 
کپسول در سطح خارجی باکتری دور از دستگاه سنتز و منابع انرژی سیتوپلاسمی و در یک محیط نامساعد صورت می‌گیرد. در 
باکتری» پیش‌سازهای اولیه و زیرواحدهای ساختمانی در مکانی شبیه کارخانه در داخل سلول تجمع یافته. سپس با اتصال به یک 
ناقل به claw‏ آورده شده و به یک ساختمان از پیش ساخته شده می‌چسبد. در باکتری‌هاء ناقل مولکولی (تسمه مانند) باکتوپرونول 
نامیده می‌شود [Css])‏ ایزوپرنوئیده آن دکاپرنول). پیش‌سازهای اولیه نیز بایستی با پیوندهای پرانرژی (منل فسفات‌ها) یا دیگر 
واکنش‌های اتصالی در حال انجام در خارج سلول باکتری» فعال شوند. در باکتری‌های گرم منفی» اجزای غشای خارجی از Le‏ 
مکان‌های چسبندگی منتقل می‌شوند. 


بپتیدو گلیکان (موکوپپتید» مورئین) 

پیتیدوگلیکان شبکه سختی از زنجیره پلی‌ساکاریدی خطی متصل به پپتیدها است. پلی‌ساکارید از واحدهای تکرارشونده 
دی‌ساکاریدی ان استیل گلوکزآمین (GlcNAc, NAG, G)‏ و آن استیل مورامیک (MurNAc, NAM, M) sul‏ ساخته شده 
است. یک تتراپپتید به ان‌استیل مورامیک اسید متصل می‌شود. این پپتید غیرمعمول حاوی هر دو نوع اسید آمینه gL‏ 1 است 
(اسیدهای آمینه نوع (1 به طور معمول در طبیعت استفاده نشده و به طور آنزیماتیک تولید می‌شود). دو اسید آمینه اول متصل به 
۲۰ ممکن است در ارگانیسم‌های مختلف متفاوت باشند. 

اسیدهای آمینه دی‌آمینو در موقعیت سومین اسید آمینه زنجیره تترایپتیدی عبارتند از: conse)‏ دی‌آمینو پایمیلیک اسید و دی‌آمینو 
بوتیریک اسید. پل‌پپتیدی Gel on‏ زنجیره تتراپپتیدی و (1-آلانین یعنی اسید آمینه چهارم زنجیره دیگر شکل می‌گیرد. 
استافیلو کوکوس اورئوس و دیگر باکتری‌های گرم Cute‏ دارای یک پل پنتاگلایسین بین اسیدهای آمینه هستند. شکل پیش‌ساز 
پیتید (تتراپیتید) یک (-آلانین اضافی دارد که در طی مرحله اتصال عرضی آزاد می‌گردد.. 

پپتیدوگلیکان در باکتری‌های گرم مثبت چندلایه‌ای است بنابراین دیواره سفت و محکمی ایجاد می‌کند. در مقابل پیتیدوگلیکان در 
دیواره سلولی باکتری‌های گرم منفی معمولا فقط یک لایه است. سختی شبکه پپتیدو گلیکان به وسیله تعداد اتصالات و طول 
اتصالات تعبین می‌گردد. آنزیم لیزوزیم باعث شکسته شدن اتصال دو قند ان استیل گلوکز آمین و ان استیل مورامیک اسید 


۳۱ 


aReform 


فصل اول :دنیای میکروب هاء رده بندی باکتری ها»مور فولوژی باکتری ها 


سنتز پپتیدوگلیکان در چهار مرحله انجام می‌شود (شکل )۱.)۱-٩‏ در داخل سلول گلوکز آمين به صورت آنزیمی به MurNAC‏ 
تبدیل می‌شود. سپس به وسیله ترکیبات پرانرژی و به کمک یوریدین تری‌فسفات (UTP)‏ فعال می‌شود تا بوریدین دی‌فسفات آن 
استیل مورامیک اسید (UDP-MurNAC)‏ تولید گردد. ۲) پنتاپپتید UDP-MurNAC‏ در غشای سیتوپلاسمی توسط یک پیوند 
پیروفسفاتی به باکتوپرنول (تسمه اتصال) متصل شده و یوریدین منوفسفات (UMP)‏ آزاد می‌شود. Glo NAC‏ به منظور ساختن 
Sob‏ (قالب) ساختمان دی‌ساکارید پپتیدوگلیکان اضافه می‌گردد. در بعضی باکتری‌ها (به طور مثال استتافیل وکوکوس اورتئوس) 
زنجیره پنتاگلیسین یا زنجیره دیگری به سومین موقعیت زنجیره پپتیدی اضافه می‌شود. ۳) مولکول باکتوپرنول» پیش‌ساز 
دی‌ساکاریدی را به خارج از سلول منتقل می کند. سپس UDP-MurNAC‏ با استفاده از پیوند پیروفسفاتی و آنزیم‌های ترانس 
گلیکوزیلار به زنجیره پپتیدوگلیکان متصل می‌شود. پیروفسفوباکتوپرنول به فسفوباکتوپرنول تبدیل شده و حلقوی می‌گردد. ۴) خارج 
از سلول ولی نزدیک به سطح غشاء به وسیله ترانس پپتید/اسیون زنجیره های پپتیدی به SOAS‏ متصل می شوند این اتصالات 
oe‏ آمین آزاد duel‏ آمینه سوم پنتاپپتید (مانند لیزین) با (1- آلانین اسید آمینه چهارم زنجیره پپتیدی بعدی برقرار می‌گردد. این 
مرحله نیاز به انرژی ندارد. پیوند عرضی به وسیله ترانس پپتیدازهای متصل به غشاء کاتالیز می‌شوند. آنزیممهای (1 -کربوکسی 
پتیدار D‏ - آلانین انتهایی اضافی را برمی‌دارند. آنزیم‌ها پروتقین‌های متصل شونده به پنی‌سیلین PBPS b‏ نامیده می‌شوند. زیرا 
این آنزيم‌ها هدف حمله پنی‌سیلین و دیگر آنتی‌بیوتیک‌های بتالاکتام هستند. پنی‌سیلین و سایر آنتی‌بیوتیک‌های بتالاکتام وقتی به 
این آنزيم‌ها متصل شوند» آراٍیش فضایی شبیه«[- آلانین- «- آلانین ایجاد می کنند. 8۳5 ی مختلفی برای ایجاد 
پپتیدوگلیکان وجود دارد. 


پیتیدوگلیکان به طور Cub‏ سنتز و تخریب می‌شود. انولیزین‌هایی نظیر لیزوزیم ly‏ تعیین شکل باکتری مهم هستند ولی به تجزیه 
پپتیدوگلیکان ادامه می‌دهند. حتی اگر سنتز پپتیدو گلیکان مهار شود. ممانعت از سنتز با ایجاد اتصال پپتیدوگلیکان, انولیزین‌ها را 
متوقف نمی‌کند و عمل اندوآنزيم‌ها. شبکه پپتیدوگلیکان و ساختار باکتریایی را تضعیف کرده و نهایتاً لیز و مرگ سلولی حادث 
می‌شود. سنتز پپتیدو گلیکان جدید در Job‏ مدت گرسنگی (فقر غذایی) صورت نمی‌گیرد که این مسئله ay‏ سستی پپتیدوگلیکان و 
pe‏ رنگ‌پذیری رنگ گرم منجر می‌شود. فهم دقیق بیوسنتز پپتیدوگلیکان در پزشکی ضروری است زیرا این واکنش‌های 
بیوسنتزی منحصر به سلول‌های باکتریایی است. ولی با این وجود Lb‏ اثرات جانبی و غیرمضر آنتی‌ببوتیک‌ها بر روی سلول‌های 
میزبان (انسان) نیز مهار شوند. یکسری از آنتی‌بیوتیک‌ها می‌توانند بر روی یک يا چند مرحله از مسیر بیوسنتز پپتیدوگلیکان اثرگذار 


باشند. 


yy 
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فصل اول clio:‏ میکروب هاء رده بندی باکتری هاءمور فولوژی باکتری ها 
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تیکوتیک اسید 


شکل ۱-٩‏ سنتز پپتیدوگلیکان 
4 سنتز پپتیدوگلیکان در سه مرحله روی می‌دهد. (۱) 
پپتیدوگلیکان از واحدهای پیش‌ساخته تولید می‌شود و برای 
مونتاز 9 انتقال به درون سلول فعال می‌گردد. (Y)‏ در غشاء 


۰ واحدها بر روی کمربند فسفاتی آندکاپرنول مونتاژ می‌شوند 


و تکمیل می‌گردند. )1( این واحد به خارج سلول انتقال old‏ 
می‌شود و در آن‌جا به زنجیره پلی‌ساکاریدی وصل شده و 
در خاتمه پیوند عرضی پتیدی تشکیل می‌گردد. B‏ واکنش 
پیوند عرضی یک ترانس پپتیداسیون است. یک پیوند 
پپتیدی با آزادی 1- آلانین ot‏ شسکل می‌گیرد. 
آنزيم‌هایی که اين واکنش را کاتالیز می‌کنند به نام - 
آلانین» —D‏ آلانین ترانس پپتیداز - کربوکسی پپتیداز 


: نامیده می‌شوند. این آنزيم‌ها هدف حمله آنتی‌بیو تیک‌های 


بتالاکتام هستند و به نام پروتئین‌های متصل شونده به 
پنی‌سیلین نیز معروفند 


تیکوئیک اسید و لیپوتیکوئیک /سید پلیمرهای ریبوز یا گلیسرول تغییریافته هستند که به وسیله فسفات به یکدیگر متصل می‌شوند 
JS)‏ ۱-۱۰). قندهاء کولین یا (1- آلانین ممکن است به هیدروکسیل‌های ریبوز Ly‏ گلیسرول متصل شوند و شاخص‌های 
آنتی‌ژنیک ایجاد نمایند. این ساختارها را می‌توان به وسیله آنتی‌بادی شناسایی نمود و ممکن است حتی در سروتیپ‌بندی باکتری به 
کار گرفته شوند. لیپوتیکوئیک اسید. نوعی اسید چرب دارد که در غشاء قرار می‌گیرد. تیکوئیک اسید به طور کووالان به 
پپتیدوگلیکان می‌چسبد. سنتز تیکوئیک اسید با همان روش سنتز پپتیدوگلیکان صورت می‌گیرد. تیکوئیک اسید و برخی از 
پروتئین‌های سطحی (مانند پروتتئین ۸/ستافیل وک وکوس اورئوس) پس از ترشح از سلول به واسطه ترکیبات آنزیمی به قسمت KN‏ 


ترمینال پیتیدی در ساختمان پیتیدوگلیکان متصل می‌شوند. 
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فصل اول :دنیای میکروب هاء رده بندی باکتری هاءمور فولوژی باکتری ها 


Teichok Acid 


Pe ptidogtycan \ 


CELL WALL 


CYTOPLASMK. 
MEMBRANE 


Lipoteichok Acid 


شکل + SgTV—-V‏ اسید. 
تیکوئیک اسید پلیمری از ریبیتول (۸) یا گلیسرول فسفات (B)‏ است که از لحاظ شیمیایی تغییر یافته‌اند. ماهیت این تغییر 
در روتیپ‌بندی باکتری مورد استفاده قرار می‌گیرد. تیکوئیک اسید ممکن است به طور کووالانس به پپتیدوگلیکان متصل 
شود. لیپوتیکوئیک اسید و غشای سیتوپلاسمی از طریق پیوند کووالانسی با اسید چرب لنگر می‌اندازد. 


پلی ساکارید 

LPS‏ (اندو کسین) شامل سه بحش ساختمانی است: لیپید ۰۸ پلی ساکارید مرکری (مرکز خشن) و آنتی‌ژن 0 (شکل ۱-۱۱). لیپید 
A‏ جزء ضروری LPS‏ و برای زنده ماندن باکتری ضروری است. لیپید A‏ مسئول فعالیت اندوتوکسین LPS‏ می‌باشد. لیپید ۸ گلوکز 
آمین فسفریله است که ay‏ اسیدهای چرب متصل می‌شود تا ساختمان را در GLEE‏ خارجی محکم کند. فسفات‌هاء واحدهای LPS‏ را 
به داخل مجتمع‌ها متصل می‌کنند. یک زنجیره کربوهیدراتی به ستون فقرات دی‌ساکاریدی می‌چسبد و تا خارج از باکتری امتداد 
می‌یابد. پلی‌ساکارید مرکزی یک پلی‌ساکارید منشعب حاوی ٩‏ تا ۱۲ قند است. قسمت اعظم منطقه مرکزی نیز برای ساختمان 
LPS‏ و زنده ماندن باکتری ضروری می‌باشد. منطقه مرکزی دارای یک قند غیرمعمول (۱-کتو - ۳- داکسی اکتانوآت یا (KDO‏ 
و فسفریله است. آنتی‌ژن () یک پلی‌ساکارید خطی طویل شامل ۵۰ تا ۱۰۰ واحد قندی تکرارشونده است که در هر واحد ۴-۷ قند 
وجود دارد. لیپوالیگوساکارید که در گونه‌های نیسریا وجود دارند. فاقد آنتی‌ژن O‏ می‌باشند و به راحتی از باکتری خارج می‌شوند. 
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شکل ۱-۱۱ لیپوپلی‌ساکارید پوشش باکتری گرم منفی. 
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فصل اول :دنیای میکروب هاء رده بندی باکتری هاءمور فولوژی باکتری ها 


از ساخمان‌های فطلیران ei AD‏ باکتری‌ها اسفاده می‌قود ساخمان Gus A dad‏ تشتخیضی Imesh‏ ی مرقیط gh ty‏ یه 
کار رفته و در همه انتروباکتریاسیه‌ها (گرم منفی) این ساختمان مشابه است. Aol‏ مرکزی در pled‏ گونه‌های یک باکتری یکسان و 
شبیه همدیگر است. ولی آنتی‌بادی ضدآنتی‌ژن 0 مشخص کننده سروتیپ‌های باکتری است. به طور مثال سروتیپ OIS7:H7‏ 
نشان دهنده E.Coli‏ عامل مولد سندروم اورمی همولیتیک است. 

لیپید ۸ و قسمت‌های مرکزی بطور آنزیمی درسطح داخلی غشای سیتوپلاسمی سنتز می‌شوند. واحدهای تکراری آنتی‌ژن PO‏ 
مولکول باکتوپرنول تجمع dL‏ و سپس به زنجیره آنتی‌ژن 0 در JE‏ طویل شدن منتقل می‌شوند. زنجیره یا آنتی‌ژن 0 کامل 


Sele 


تقسیم سلولی 

نسخه‌برداری از کروموزوم باکتری سرآغاز شروع تقسیم سلولی JSS) Cool‏ ۱-۱۲). تولید دو سلول دختر باکتری به رشد اجزای 
دیواره سلولی و متعاقب آن تولید دیواره عرضی برای تقسیم به دو سلول دختر نیاز دارد. دیواره عرضی از دو غشای جدا شده توسط 
دو لایهپپتیدوگلیکان تشکیل شده است. شکل‌گیری دیواره عرضی در غشای سلولی آغاز می‌شود و به طرف مخالف سلول به 
سمت مرکز سلول رشد می‌کند و موجب جدا شدن دو سلول دختر می‌گردد. اين پدیده به ترانس پپتیدازهای اختصاصی و آنزیم‌های 
Soo‏ نیاز دارد. پیتیدو گلیکان جدید در ناحیه ی مشخص رشد. سنتز می‌شود. در استرپتو کوک‌ها dol‏ رشد در فاصله ۱۸۰ درجه از 
یکدیگر در حال تولید زنجیره خطی باکتری است. در مقابل» dob‏ رشد استافیلوکوک‌ها در حدود ٩۰‏ درجه است. شکاف ناقص 
دیواره عرضی می‌تواند سیب شود که باکتری به صورت متصل باقی بماند و اشکال زنجیره‌ای (استرپتوکوک) Ly‏ خوشه‌ای 
(استافیلو dou! (S95‏ شوند. 


شکل ۱-۱۲ تقسیم سلولی باکتری گرم مثبت. 


بعضی از باکتری‌های گرم cute‏ نظیر اعضای جنس باسیلوس (اسیلو سآنتراسیس) کلستریدیوم [کلستریدیوم تتانی یا بوتولینوم) 
یو اه کت ول هی نک از با هی ری ام pe tll pay‏ وی و انامه یی کب سود 
a ies) Sluis‏ ان از نک cle‏ رزیشی یه نک Pes elk‏ تفه با شیور یخی igh‏ جایگاه pgp‏ نک 
سلول از شاخص‌های باکتریایی بوده و می‌تواند در شناسایی باکتری She‏ باشد. 

یو نک بای هو یسح از ای ری یر ماه ره بای تهب کی is ee‏ 
زندگی کند (شکل ۱-۱۳). اسپور حاوی کپی کاملی از کروموزوم» غلظت‌های حداقل از پروتئین‌های ضروری و ربوزوم و CALLE‏ 
بالایی ا زکلسیم متصل به دی پیکولینیک سید است. اسپور یک غشای داخلی» دو AY‏ پپتیدوگلیکان و یک پوشش پروتئینی شبه 


کراتینی خارجی دارد. 
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فصل اول clio:‏ میکروب هاء رده بندی باکتری هاءمور فولوژی باکتری ها 


ساختمان اسپور, DNA‏ ژنومی را از Sts‏ گرمای ad‏ اشعه و تهاجم بسیاری از آنزیم‌ها و alge‏ شیمیایی محافظت می‌کند. در 
sl eta‏ وهای Neb‏ کی et isla‏ یط او هس کم ری ها تم سا ای هاایه ان یی 
سر راه آلودگی‌زدایی با ضدعفونی کننده‌های استاندارد محسوب می‌شوند. 

تهی شدن مواد غذایی Gold‏ (مانند آلانین) موجب راه‌اندازی آبشاری از وقایع ژنتیکی می‌شود که منجر به تولید اسپور می‌گردد. 
پس از مضاعف شدن کروموزوم» یک کپی از DNA‏ و محتوبات سیتوپلاسمی (COTE)‏ به وسیله پیتیدوگلیکان و غشای دیواره 
عرضی احاطه می‌شود. این امر موجب می‌شود که DNA‏ در دو لایه از غشاء پیتیدوگلیکان پنهان شود و سلول به طور طبیعی 
تقسیم می‌گردد. مرکز اسپور به وسیله کورتکس احاطه می‌شود. کورنکس از یک AV‏ داخلی SHE‏ از جنس پیتیدوگلیکان که محکم 
به غشای سیتوپلاسمی اطرافش متصل شده و یک لایه سست پپتیدو گلیکان خارجی تشکیل شده است. کورتکس به وسیله پوشش 
پروتئینی aud‏ کراتینی احاطه می‌گردد که اسپور را محافظت می‌نماید. این فرآیند ۶ تا ۸ ساعت به طول می‌انجامد. 

تبدیل اسپورها به حالت رویشی با از هم گسیختن پوشش خارجی در اثر فشار مکانیکی» ,011 گرما و دیگر عوامل تحریک می‌شود. 
شروع شد. اسپور آب جذب کرده و متورم می‌گردد. پوئش‌های خود را از دست داده و یک سلول رویشی جدید همانند سلول 
رویشی اصلی تولید می‌کند. به محض شروع مرحله رویشی پوشش اسپور اسپور تضعیف شده و می‌تواند مانند سایر باکتری‌ها 
غیرفعال شود. 


Septum ~ = 


Two membranes وم‎ 


شکل ۱-۱۳ اندوسپورها. 
4 ساختار اسپور. 


8 اسپورزایی یا فرآیند تشکیل اسپور 
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فصل دوم 
متابولیسم و رشد باکتری‌هاء ژنتیک باکتری ها 


اهداف فصل 
دانشجویان با مطالعه این فصل قادر خواهند بود: 
— مسیرهای متابولیکی مورد استفاده باکتریها را شرح دهند. 
- روش های بیوسنتزی باکتریایی را ذکر نمایند. 
— مفهوم رشد باکتریایی و روش های سنجش آنرا توضیح دهند. 
- چگونگی سنتز انواع آسیب ها و روشهای ترمیم 10۸ باکتری را شرح دهند. 
- روشهای تبادل ژنی در باکتریها را بطور کامل توضیح دهند. 
- به OWS‏ مهندسی ژنتیک آشاره کنند. 


نیازمندیهای متابولیک 

باکتری برای رشد به منبع انرژی, مواد خام برای ساختن پروتئین‌هاء اندامک‌ها و غشایی که ساختار و ماشین بیوسنتزی سلول را 
JSS‏ می‌دهد نیازمند است. باکتری ها می بایست اسیدهای آمینه. کربوهیدرات‌ها و لیپیدها را که به عنوان بلوک‌های ساختمانی 
سلول هستند را به دست آورده و یا آن‌ها را بسازند. حداقل موارد مورد نیاز برای رشد شامل یک منبع کربن.یک منبع نیتروژن» منبع 
انرژی» آب و یون‌های مختلف می‌باشند. اجزای ضروری و نقش آن‌ها در جدول ۲-۱ فهرست شده است. آهن عنصر مهمی است 
بطوریکه بسیاری از باکتری‌ها پروتئین‌های مخصوصی (سیدروفور) برای جذب آهن از محلول‌های رقیق ترشح می‌کنند. اگرچه 
اکسیژن برای میزبان انسانی ضروری است؛ ولی برای بسیاری از باکتری‌ها سم محسوب می‌شود. برخی از ارگانیسم‌ها از جمله 
کلستریدیوم پرفرنجنس (عامل گانگرن گازی) در حضور اکسیژن قادر به رشد نمی‌باشند. این‌گونه باکتری‌ها را به عنوان بی‌هوازی 
/جباری می‌شناسند. دیگر ارگانیسم‌ها مانند مایکوباکتریوم توبرکلوزیس Sole)‏ سل) به اکسیژن مولکولی برای رشد نیاز داشته و 
بنابراین هوازی اجباری نامیده می‌شوند. بعضی از باکتری‌ها نیز هم در حضور اکسیژن و هم در فقدان آن رشد می‌کنند» این 
باکتری‌ها به عنوان باکتری‌های بی‌هوازی اخنیاری شناخته شده‌اند. Sy‏ از باکتری‌ها (کموتروف‌ها) انرژی خود را مستقیماً از 
اکسیداسیون یون‌های فلزی مانند آهن به دست می‌آورند. بعضی دیگر مانند جلبک‌های سبز - آبی توانایی فتوستتز دارند. 
باکتری‌های پاتوژن انرژی خود را به وسیله متابولیسم قندها؛ چربی‌ها و پروتئین‌ها به دست می‌آورند. 

برخی باکتری‌ها مانند سویه‌های مشخصی از اشرشیاکلی قادرند تمام اسیدهای آمینه. نوکلئوتیدهاء لیپیدها و کربوهیدرات‌های لازم 
برای رشد و تقسیم خود را بسازند به شرطی که مواد غذایی غیرآلی همراه با منبع کرین مانند گلوکز برای آنها Lage‏ باشد 
Jose)‏ ۱- ۲). از طرف دیگر باکتری‌هایی مانند عامل مولد سیفیلیس( تریونهاپلیدوم] احتیاجات رشدی بسیار پیچیده‌ای دارند. 
احتیاجات رشد و محصولات فرعی متابولیک» ممکن است به عنوان یک شاخص در طبقه‌بندی باکتری‌های مختلف استفاده شوند. 
آن‌هایی که جهت کسب انرژی و منبع کربن خود. به مواد شیمیایی غیرآلی متکی هستند به عنوان اتوتروف Ly‏ لیتوتروف شناخته 
می‌شوند. در Je‏ که بسیاری از باکتری‌ها و سلول‌های حیوانی که به منبع کربن آلی نیاز دارند به عنوان هتروتروف یا ارگانوتروف 
شناخته می‌شوند. 
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متابولیسم و تبدیل انرژی 

همه لول ها a‏ خی cetyl Cal‏ بای رنه ماندن از دار pet sl col‏ که عموما ند شکل CATE‏ از SS‏ کتضرل تیه 
ترکیبات JT‏ مختلف (کربوهیدرات» لیپید وپروتین)به دست می‌آید. این فرآیند شکستن و تبدیل سوبسترا به انرژی قابل استفاده 
کانابولیسم نام دارد. انرژی تولید شده ممکن است dey‏ در سنتز اجزای سلولی (دیواره سلولی» پروتئین‌هاء اسبدهای چرب و اسید 
نوکلئیک) استفاده شود. این فرآین دآنابولیسم نام دارد. اين دو فرآیند به هم وابسته‌بوده و به عنوان متابولیسم حدواسط شناخته 
می‌شوند. فرآیندهای متابولیک عموماً با هیدرولیز ماکرومولکول‌ها به وسیله آنزیم‌های مخصوص يا اگزوآنزیمها در محیط خارج 
سلولی آغاز می‌شوند (شکل ۲-۱). مولکول‌های زیرواحدی کوچک (مونوساکاریدهاء پیتیدهای کوتاه و اسیدهای چرب) از طریبق 
مکانیسم‌های انتقال فعال یا غیرفعال» از میان غشاهای سلولی به داخل سیتوپلاسم انتقال می‌بابند. 

همکن است برای کمک ay‏ تفلیظ متایولیت‌های محیظ از حامل‌های مخصوص با پروتفین‌های انقال‌دهنده olde‏ استفاده شود 


متابولیت‌ها بیشتر به یک ماده واسط عمومی یعنی اسیدپیروویک تبدیل می‌شوند. برای تولید انرژی با سنتز کربوهیدرات‌ها؛ 


اسیدهای dined‏ لیپیدها و اسیدهای نو SAS‏ جدید» ممکن است کربن‌ها از اسید پیروویک جدا شوند. 


جدول ۲-۱ عناصر ضروری, منابع و عملکرد آنها در پروکاریوت‌ها 


۳۸ 


عنصر منبع عملکرد در متابولیسم 
عناصر ضروری hol‏ 
کربن ترکیبات «J‏ «0) ترکیبات اصلی مواد سلولی 
۱ 72222222 
Sele HO Hp aye‏ 
Sly N2 NOS NHS ig‏ 
: ی ۲ از اجزای اسیدهای امینه گوگرددار مانند سیستتین متیونین» 
oe‏ ی تيامین پیروفسفات کوآنزيم A‏ بیوتین و آلفالیپوئیک اسید 
POR iad‏ ازاجزای اسیدهای SASS‏ سفولیپیدها (ally‏ 
Kay‏ کوفاکتور (ییرووات کینازاکاتیون غیرآلی al‏ 
منیزیم Mg”‏ کوفاکتور بسیاری از آنزیم‌ها (کیناز)» از اجزای دیواره سلولی» 
غشاء و ریبوزوم 
کلسیم Ca”‏ از اجزای اگزوآنزیم‌ها (آمیلازهاء پروتئازها) و دیواره سلولی» جزء 
اصلی اندوسپور به صورت کلسیم دی پی کولینات 
FOF al‏ موجود در laps Spine‏ فرودوکسین‌ها و سایر پرونتین‌های ol‏ 
— سولفور» کوفاکتور (دهیدراتازها) 
Nts‏ ایتقال .سح 
polio‏ ضروری 98 
روی 2 از اجزای آنزیم‌های الکل دهیدروژناز, آلکالن فسفاتازه SY gall‏ 
RNA‏ و DNA‏ پلیمراز 
Mn Sin‏ موجود در سوپراکسیددیسموتاز کوفاکتور آنزیم PEP‏ کرپوکسی ‏ 


و لیپیدها که منجر به تولید گلوکز» پیرووات؛ Ly‏ مواد 
حدواسط چرخضه تسری کربو کسپلیک (TCA)‏ 


می‌تسود و سرانجام انرژی به صورت ۸1یا 
شکل احباء سده نیکوتین آمید آدنین دی نو San GS‏ 
(NADH)‏ تشکیل می‌گردد. 


MoO; مولیبدن‎ 


ی و560 
کبالت co**‏ 


Cu2* ۳ 
۷۳ نیکل‎ 
wo, تنگستن‎ 


متابولیسم گلوکز 
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۲ ۲ و9( 
Reactions Amino acids Monosaccheorides ol‏ 
۱ 
مت 0 ۱ 
lucose |‏ 
| 
a“ |‏ 
Anaerobic \ (Fermentation‏ 
Reactions ‘ products‏ 
NADH‏ + ۸۲۶ ۳-9 
Pay 6‏ 
Pyruvate‏ 
] 0 
Acetyl-CoA‏ ۱ 
Aerobic \‏ 
Reactions \ |‏ 
TCA cycle —————>> Electron‏ 
transport‏ 
hain‏ 
۲ 
AIP, etc.‏ 


کینان ایزوسیترات سنتتاز 

موجود در نیترات ردوکتازء نیتروژناز گزانتین دهیدروژناز و 
فورمات دهیدروژناز 

یکی از اجزای گلیسین ردوکتاز و فورمات دهیدروژناز 
pate‏ مورد نیاز در کوآنزیم آنزیمهای حاوی Biz‏ (گلوتاماز 
موتازه Jute‏ مالونیل کوآنزیم ۸ موتاز) 

موجود در سیتوکروم اکسیداز و نیتریت ردوکتاز 

موجود در اوره‌آز هیدروژناز و فاکتور موب 


موجود در برخی فورمات دهیدروژنازها 


این بخش در واقع مروری بر مسیرهای متابولیزه کردن کربوهیدراتهایی مانند گلوکز برای تولید انرژی یا دیگر ترکیبات قابل 
استفاده است. به جای آزاد کردن plod‏ انرژی مولکول به صورت گرماء باکتری‌ها گلوکز را در مراحل مجزا می‌شکنند تا انرژی به 
JSS‏ قابل استفاده به دست آید. باکتری‌ها می‌توانند از طریق تخمیر پا تفس بی‌هوازی (هر دو در SLE‏ اکسیژن صورت می‌گیرد) 
و یا تنفس هوازی از گلوکز انرژی تولید کنند. برای بحث بر روی متابولیسم دیگر ترکیبات آلی شامل پروتئین‌ها و لیپیدها به 
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مسیر امبدن میرهوف پارناس 

باکتری‌ها از گلوکز در سه مسیر کاتابولیسم استفاده می‌کنند. از he‏ این سه col‏ متداول‌ترین مسیر گلیک Ly tle‏ امبدن میرهوف 
پارناس( cus! (EMP-Embden Meyerhof Parnas‏ (شکل ۲-۲. این راه» اولین انتخاب باکتری و سلول‌های یوکاریوت 
در تبدیل گلوکز به پیرووات بوده و مرکز plo‏ مسیرهای متابولیک سلول است. این واکنش که در شرایط هوازی و بی‌هواری رخ 
می‌دهد با فعال‌سازی گلوکز به فرم گلوکز ۶- فسفات آغاز می‌شود. اين واکنش و واکنش تبدیل فروکتوز ۶- فسفات به فروکتوز ۱ 
و ۶ دی‌فسفات. به ازای هر مول گلوکز به ۱ مول ATP‏ نیاز دارد. انرژی در طی گلیکولیز به دو شکل شیمیایی و الکتروشیمیایی 
تولید می‌شود. 

در فرم شیمیایی به کمک آنزیم مناسب [کینار) از گروه فسفات پرانرژی برای تولید ۸7 از ADP‏ استفاده می‌شود. این نوع 
واکنش به اصطلاح فسفریلاسیون در سطح سویستر/ نام دارد که در دو نقطه متفاوت از مسیر گلیکولیز روی می‌دهد (در تبدیل ۳- 
فسفوگلیسرول فسفات به ۳- فسفوگلیسرات و ۲ فسفوانول پیروویک اسید به پیروات). در اين روش چهار Jo Soe‏ ۸7 به ازای 
هر مولکول گلوکز تولید می‌شود. 

دو مولکول ATP‏ در واکنشهای adel‏ مصرف می‌شود و از تبدیل گلیکولیتییک گلوکز به دو مولکول اسید پیروویک» در کل دو 
مولکول ATP‏ بدست می آید. فرم Lol‏ شده نیکوتینامید آدنین دی‌توکشوتید (NADH)‏ (نوع دوم انرژی) ممکن است بعداً در حضور 
اکسیژن به وسیله یک سری واکنش‌های اکسیداسیون به ATP‏ تبدیل شود. در GLE‏ اکسیژن» فسفریلاسیون در سطح سوبسترا 
نقش gl‏ را در تولید انرژی lal‏ می‌کند. بسته به نوع و گونه باکتری اسید پیروویک تولید شده در گلیک‌ولیز بعداً به محصولات 
نهایی مختلفی تبدیل می‌شود که این روند به عنوان تخمیر شناخته می‌شوند. بسیاری از باکتری‌ها براساس محصول نهایی تخمیر 
به وسیله کروماتوگرافی گازی تشخیص داده می‌شوند(شکل ۲-۳). به cle‏ اکسیژن» مولکول‌های آلی(حاصل از مسیر گلیکولیز) به 
عنوان گیرنده نهایی مورد استفاده قرار می‌گیرند. در مخمرها در نتیجه تخمیر پیرووات به اتانل تبدیل می‌شود. تخمیر الکلی در 
باکتری‌ها معمول نیست. ple‏ باکتری‌ها راه‌های تخمیری پیچیده‌تری برای تولید اسیدهای مختلف الکل‌ها و اغلب گازها AS)‏ 
بسیاری از آن‌ها بوی بسیار بدی دارند) استفاده می‌کنند. 
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شکل ۲-۲ مسیر گلیکولیتیک امبدن میرهوف پارناس (EMP)‏ 


منجر به تبدیل گلوکز به پیرووات می‌شود. 
گلوکز + 2NAD+2Pi+2ADP‏ < 
2۸۱۴+ 2+2]۲پیرووات 


ازای هر مولکول گلوکز تولید می‌گردند. <ADP‏ آدنوزین 
دی‌فسفات» 0( فسفات غیرآلی. =Pi‏ فسفات» =ATP‏ 
آدنسوزین تسری‌فسفات. =<NAD‏ نیکو تینامید آدنین دی 


نوکلئوتید. <NADH‏ شکل احیاء شده NAD‏ 


Pyruvate 
| (CHs;COCOOh) 
CHgCHOHCOOH Hp Hp 
(lactic acid) | (hydragen) (hydrogen) 
CH3COOH 002 CO> 
(acetic acid) (carbon dioxide) | (carbon dioxide) 
Strept 2 HCOOH CH2CH20H 
۳ (formic acid) (ethanol) 
Lactobacillus 6۲000۷ CH3CH20 
(acetic acid) (acetone) 
CH3CH20H CH3CH2CH2COOH 
(ethanol) (butyric acid) 
CH3;CHOHCOOH GH3GHsCH2CH20H | 
(lactic acid) (butanol) 
HOOCCHSCHZCOOH Clostridium 
(Sucvinic avid) | 
Enteric bacteria 
(e.g., E. coil, 
Salmonella) 


شکل ۲-۳ تخمیر پیرووات از طریق میکروار گانیسم‌های 
مختلف منجر به تولیسد فرآورده‌های نمایی مختلضی 


نهایی آن‌ها برای شناسایی باکتری‌ها استفاده می‌کند. 


چرخه تری کربو کسیلیک اسید (TCA)‏ 


Two ATP used to drive 
“—» ADP reaction as far as | 
Fructose |,6-diphosphete | 


Glucose-6-phosphate 


{6} 


Fruciose-é-phosphaie 16) | | Cleavage of fructose | 
«3 3 | 1,6-diphosphate to two | 
-— AIP 3-carbon units; at 
> ADP equilibrium, dihydroxy- 
acetonephosphate is | 
| Fructose 1,4-diphosphate (6) | favored. 


Dihydroxyacetone sy 


Glyceraldehycle 
3-phosphate {3} 


phosphate (3) | 
PO, 7—NAD 
“—> NADH 
Jephosphoglyceral phosphate )3( | 
ATP formation | NAD لس‎ — ADP 
ge generation NADH 4-1 جب‎ ATP 
ot NADH 


= if 3 مورا وف‎ + ATP (3) 


Transter of PO, 1 
from carbon-3 
__ to carbon-2 


2- phosphoglycerate (3) 
> HZ 
2phosphoencipyruvate (3) 
سم‎ ADP 
ATP formation ی‎ ATP 
[Pyare 3 | 


فرخضو و اکتیزی: ان پیرزونک MAI Jick‏ به علازه glaub‏ نوخ رآها به OW gb‏ با Abe Jalal‏ 
تری کربوکسیلیک اسید (TCA)‏ به آب و COZ‏ اکسید شده که تولید انرژی مازاد می‌کند (شکل (YF‏ این چرخه با 
دکربوکسیلاسیون اکسیداتیو (آزاد کردن (CO2‏ پیرووات و تبدیل آن به ترکیب حدواسط پرانرژی بنام استیل کوآنزيم A‏ (استیل 
۱ مول فلاوین آدنین دی‌نوکلئوتید (FADH2)‏ و ۱ مول گوانوزین تری‌فسفات (GTP)‏ 7 از طریق فسفریلاسیون در سطح 
کف Ja esl‏ کمن Cod‏ وم کنات حاسان Sia‏ 
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چرخه TCA‏ به ارگانیسم این اجازه را می‌دهد که انرژی بیشتری را به ازای هر مولکول گلوکز تولید کند. علاوه بر GTP‏ تولید 
شده به وسیله فسفریلاسیون در سطح سوبسترا» FADH, 9 NADH‏ نیز ممکن است وارد زنحیره انتقال الکترون شوند. در این 
زنجیره انتقال الکترون‌ها به وسیله NADH‏ با FADH2‏ در یک‌سری واکنش‌های پی‌درپی و از میان جفت‌های دهنده - پذیرنده 
انتقال می‌یابند و سرانجام به اکسیژن می‌رسند. در نتیجه این روند که به عنوان تنفس هواری شناخته می‌شود ۳ مول ۸1 به ازای 
هر مول ۸۷۵۸/۸ و ۲ مول ATP‏ به ازای هر مول FADAD‏ تولید می‌شود. برخی باکتری‌ها می‌توانند از ple‏ ترکیبات غیر از 
اکسیژن (مانند «NO™‏ *504 و (CO2‏ به عنوان گیرنده نهایی الکترون در طی تنفس بی‌هوازی استفاده کنند. اگرچه این aly‏ 
(تنفس بی‌هوازی) نسبت به تخمیر که در آن از مولکول‌های الکترون استفاده می‌شود کارآمدتر است ولی نسبت به تنفس هوازی 


Am no ac ds, Ht بت‎ CO? جح دبرح‎ ۳ a ۲۷-۴ ۳ 
pyrimicines HO-c-COO- ۳ 
‌ ee ۱ تسری کربوکسیلیک اسید در‎ 


۲ ۵۵ ۱ سس 00 — 
شرایط هوازی روی می‌دهد و = S\\‏ مره ع2] [ اه 


NADH + دب‎ CH2COO- CH3COOCOA 
Be رن‎ CH2COO یک چرخه آمفی بولیک است.‎ 
010۳0۵ أ‎ C <i پیش سازهای سنتز اسیدهای‎ 
CH2COO- 7 ) 7 
0 آمینه و نوکلئوتی‌دها نز‎ 


a و‎ 


نمایش داده شده‌اند. =COA‏ رب 
l‏ 
کوآنزيم «A‏ 61۳- گوانوزین ار : بان 
CH(CH)COO ۱‏ ی 
تری‌فس.فات FADH2 —~\\ ۲ |] =FADH)‏ 
فلاوین آدنین دی‌نوکلئوتید تن 1 


COCOO- 


ارگانیسم‌های بی‌هوازی» مسیرانتقال هوازی الکترون و چرخه TCA‏ را ندارن بنابراین کارآیی آن‌ها در تولید انرژی از ارگانیسم‌های 
هوازی کمتر است. در تخمیر ۲ مولکول ۸11 به ازای گلیکولیز هر مولکول گلوکز تولید می‌شود در حالی که در متابولیسم هوازی 
٩برابر‏ بیشتر انرژی از همین مواد اولیه تولید می‌شود VA)‏ مولکول (ATP‏ و بوی حاصل از آن نیز کمتر است (شکل ۲-۵). 
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2 NADH 


Electron transport 
aerobic respiration 


SATP6 ی‎ 4 ۸۲۴ IBATP 


ATP‏ 34 توس 
ye +2 ATP (glycolysis|‏ 
2GiP +2 GTP (TCA)‏ 
\ATP 38 ATP/mole glucose‏ 
Glycolysis‏ 
Glucose SB 2 Pyruvate + 2 NADH + 2 ATP‏ 
Via electron transport‏ 
ATP + 2 ATP = 8 ATP |‏ 6 
Pyruvate E> 2 Acstyl-CoA + 2 CO2 + 2 NADH‏ 2 
أ ۱ Via electron‏ 
SS ATT‏ لا سس transport‏ 
mole‏ م [ 22722921۴ ] 
ss 1 glucose‏ 
CA cycle‏ 
2AcetyHCoA BB 4 CO2 + FADH2 + 6 NADH + 2 GIP‏ | 
Vic electron‏ 
transport‏ 


4AIP+ IBAIP+ 2ATP=24atP | 


شکل ۲-۵ متابولیسم هوازی گلوکز 


استیل CoA‏ نقش دارد. Cyl‏ چرخه cis‏ چندین نقطه است که sed‏ آمینه oh‏ شده ممکن است dle‏ ن نقاط 7 شوند 
(شکل AYP‏ برای مشال دمیناسیون اسیدگلوتامیک. آلفاکتوگلوتارات می‌دهد در حالی که از دآمیناسیون آسپارتیک اسید. 
اگزالواستات به وجود می‌آید که هر دوی آن‌ها از مواد حدواسط TCA‏ هستند. TCA cyl ply‏ نقش‌های زیر را ایفا می‌کند: 
۱. مکانیسم اصلی تولید ۸1۳ است. 
۲ به عنوان oly‏ نهایی برای اکسیداسیون کامل اسیدهای آمینه. اسیدهای چرب و کربوهیدرات‌ها نقش ایفا می‌کند. 
۳ مواد واسطه کلیدی (مانند #-کتوگلوتارات» پیروات اگزالواستات) برای سنتز نهایی اسیدهای آمینه لیپیدهاه پورین‌ها و 
رتیه وید جی‌شود مک NF‏ 


به دلیل دو نقش اخیر به TCA‏ چرخه آمفی بولیک گویند(زیرا هم نقش آنابولیک و هم نقش کاتابولیک دارد). 
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Alonine 
-Ketoisovolerote 
| Oraloacsiote اس‎ Asporic acid | | Diaminopimelic | 

acid 


—_ 


ion 


شکل ۲-۶ مثال‌هایی از اسبدهای آمینه مشتق نسده از 
واسطه‌های چرخه تری کربه کسیلیک اسید 


شکل ۲-۷ چرخه بنتوزفسفات با هگزوزمنوفسفات. 
آنزیم‌های ترانس کتولاز و ترانس آلدولاز در مرکز فعالیست 
چرخه قرار دارند. 


مسیر پنتوز فسفات 

مسیر نهایی متابولیسم گلوکز به نام مسیر پنتوزفسفات یا شنت هگزوزمونوفسفات شناخته می شود (شکل ۲-۷). نقش این مسیر 
فراهم کردن پیش‌سازها و قدرت احیاء کنندگی به شکل نیکوتینامید آدنین دی‌نوکلئوتید فسفات (NADPH)‏ است که در طی 
بیوسنتز استفاده می‌شود. ریبولوز ۵- فسفات ممکن است به ریبوز ۵- فسفات (پیش‌ساز در بیوسنتز نوکلئوتیدها) تبدیل شود و یا از 
سوی دیگر به گزیلولوز ۵- فسفات تبدیل گردد. در واکنش‌های باقیمانده مسیر با استفاده از آنزیم‌هایی که به عنوان ترانس 
کتولازها و ترانس آلدولازها شناخته می‌شوند» قندهایی تولید می‌گردد که ممکن است به‌عنوان پیش‌سازهای بیوسنتزی ایفای نقش 
کنند و یا برای استفاده در تولید انرژی» به مسیر گلیکولیز تغییر جهت دهند. 
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این رتیپ سا oS‏ راههای کاتاپوانک cll‏ سول Goo ests‏ کردیوه رآهایی pad‏ یه NADH ATP la p\‏ 
Sly NADPA‏ واننطه شیمیایی مختاف خولید a‏ شوت این تولیدات pe‏ است یراع gra‏ الفزای تشکیل فده سول SHE)‏ 
پیتیدوگلیکان» لیپوپلی‌ساکارید. پروتئین‌ها و اسیدهای نوکلئیک) استفاده شوند. بخش‌های بعدی سنتز ماکرومولکول‌ها را از 


زیرواحدهای ترکیبی توضیح می‌دهند. 


سنتز اسیدنوکلئیک 

همانگونه که قبلاً گفته شد نوکلئوتیدها نه Lad‏ به عنوان اجزای تشکیل‌دهنده DNA‏ و RNA‏ نقش دارند» بلکه قطعاً در 
واکنش‌های بیوشیمیایی سلول در حال رشد به عنوان فعال کننده پیش‌سازها در سنتز پلی‌ساکاریدهایی چون لیبوپلی‌ساکارید و 
پپتیدوگلیکان دخالت می‌کنند. به علاوه نوکلئوتیدها به عنوان یک شکل قابل استفاده انرژی متابولیکی ایفای نقش می‌کنند. سنتز 
نوکلئوتیدهای پورین (آدنوزین منوفسفات و گوانوزین منوفسفات) با تولید joy‏ ۵- فسفات Sy‏ محصول شنت پنتوزمنوفسفات آغاز 
می‌گردد. سپس حلقه پورین طی دو edd ye‏ مرحله به مرحله بر روی بخش قند فسفاته ساخته می‌شود. فرآورده‌های حاصل از این 
واکنش‌هاء نوکلئوتید پورین و اینوزین منوفسفات است که bee‏ به گوانوزین یا آدنوزین منوفسفات تبدیل می‌شود. در عوض 
نوکلئوتیدهای پیریمیدین از طریق سنتز پیریمیدین» اوروتات و با اتصال ریبوزفسفات به آن و تشکیل اوروتیدین منوفسفات ایجاد 
می‌شوند. داکسی نو کلئوتیدهای متناسب که در 72/۷۸ استفاده می‌شوند از طریق احبای مستقیم انم کربن شماره ۲ قند 
ریبونوکلئوتید سنتز می‌شوند. تولید تیمین که نوکلئوتید منحصربه فرد Cool DNA‏ نیازمند oly‏ تتراهیدروفولات است که به عنوان 
هدف آنتی‌بیوتیکی مطرح است. 


رونویسی 

اطلاعات موجود در حافظه ژتنیکی DNA‏ به شکل poly RNA‏ برای ترجمه پروتئین رونویسی می‌شود. سنتز RNA‏ مشابه 
همانندسازی DNA‏ با کمک RNA‏ پلیمراز وابسته به 9۷۸ روی می‌دهد. cyl‏ روند هنگامی آغاز می‌شود که فاکتور سیگما توالی 
خاصی از نوکلئوتیدها را روی DNA‏ (پروموتور) شناسایی نموده و محکم به این مکان وصل شود. فاکتورهای سیگما برای آماده 
کردن محل اتصال برای RNA‏ پلیمرازها به اين پروموتورها اتصال می‌یابند. باکتری‌ها فاکتورهای سیگمای متعددی برای شرایط 
خاصی مانند شوک حرارتی» گرسنگی, متابولیسم مخصوص نیتروژن یا اسپورسازی دارند. همین که پلیمراز به محل مناسب برای 
DNA‏ اتصال یافت سنتز RNA‏ با اضافه شدن ریبونوکلئوتیدهای مکمل ردیف DNA‏ به طور پی‌درپی انجام می‌شود. وقتی یک 
ژن یا گروهی از ژن‌ها (yaya!)‏ رونویسی شدند. RNA‏ پلیمراز با دخالت علایم داخلی DNA‏ از DNA‏ جدا می‌شود. RNA‏ 
پلیمراز وابسته 4 DNA‏ ی باکتریایی به وسیله ریفامپین که یک آنتی‌بیوتیک Sho‏ در درمان سل است مهار می‌شود. RNA‏ ناقل یا 
۸ که در سنتز پروتئین استفاده می‌شود و RNA‏ ی‌ریبوزومی یا 1/۷۸ که ریبوزوم تشکیل می‌دهد نیز از روی DNA‏ 


رونویسی می‌شوند. 


۳۵ 


aReform 


فصل دوم :متابولیسم و رشد باکتری‌هاء ژنتیک باکتری ها 


ترجمه 

ترجمه روندی است که به وسیله آن کد زتتیکی به شکل MRNA‏ به توالی اسیدهای آمینه تبدیل شده و پروتئین به وجود می‌آید. 
به منظور ترجمه به توالی نوکلئوتیدی» MRNA‏ به گروه‌های نوکلئوتیدی پی‌درپی سه‌تایی تقسیم می‌شوند. هر سری نوکلئوتیدهای 
سه‌تایی به نام کدون معروفند که اسیدآمینه خاصی را رمزگذاری می‌کنند. از آنجا که چهار نوکلئوتید مختلف وجود دارد ایجاد ۳ 
Jol‏ اهاز ییات ye ka, Sas sas‏ لاح ققط یک الست اسیرآنیید Vy‏ نک هاکست بایان ارآ رس نار 
می‌کنند. به هرحال به علت اينکه تنها ۲۰ نوع اسیدآمینه وجود دارد این است که هر کدام از آن‌ها ممکن است به وسیله چندین 
کدون‌سه‌تایی رمزگذاری شوند. این حالت تنوع کد ژتنیکی شناخته می‌شود. هر IRNA‏ شامل یک توالی نوکلئوتید سه‌تایی مکمل 
یکی از توالی‌های کدون است. اين توالی 1/۳/۷۸ به نام آنتی کدون معروف است که به کدون mRNA‏ اتصال یافته و اجازه Code‏ 
شدن را می‌دهد. درست نزدیک انتهای دیگر 10/۷۸ یک اسیدآمینه قرار دارد. روند سنتز پروتئین با اتصال زیرواحد۳۰۹ ریبوزومی 
و یک 76/۷۸ آغاز کننده شروع می‌شود که به آن کمپلکس آغازی نیز گفته می‌شود. زیرواحد۵۰۹ ریبوزومی به کمپلکس آغازی بر 
روی 70/8/۷4 اتصال ub ce‏ ریبوزوم شامل دو محل اتصال برای ERA‏ است یکی مکان ۸ (آمینو آسیل) و دیگری مکان P‏ 
(پپتیدیل). گروه آمین اسید آمینه در مکان ۸ یک اتصال پپتیدی با گروه کربوکسیل اسید آمینه واقع در مکان P‏ را ایجاد می‌کند که 
به این واکنش ترانس پیتیداسیون گویند. این روند به 1۷۸ ی موجود در مکان ‏ که فاقد اسید آمینه است اجازه رها شدن از 
ریبوزوم را می‌دهد. ریبوزوم دقیقاً سه نوکلئوتید در طول MRNA‏ جلو می‌رود. به این وسیله RNA‏ همراه با پپتید در مکان P‏ 
جابه‌جا می‌شود و کدون بعدی به مکان ۸ می‌آید. tRNA‏ شارژ شده Joly)‏ اسید آمینه مناسب) به مکان ۸ می‌رود و سپس این روند 
تکرار می‌شود. ترجمه تا زمانی ادامه می‌یابد که به کدون پایانی برسد(شکل ۲-۸). این سه کدون با هیچ ERNA‏ یی سازگاری 
ندارند. در اين زمان پروتئین در سیتوپلاسم آزاد می‌شود و کمپلکس ترجمه ممکن است از همه پاشیده شود و يا ریبوزوم به کدون 
آغازی دیگر > US OS‏ و ساخت یک پروتئین جدید را آغاز نماید. ریبوزوم ۸۰5 یوکاریوتی نمی‌تواند ساخت پروتئین جدید را تا 
زمانی که هنوز به MRNA‏ چسبیده آغاز نماید. روند پروتئین‌سازی توسط ریبوزوم ۷۰8 به عنوان هدف مهم در عمل ضدمیکروبی 
است. ginal‏ گلیکوزیدها (مانند استرپتومایسین و جنتامایسین) و تتراسیکلین‌ها با اتصال به زیرواحد کوچک ریبوزوم عمل کرده و 
نقش طبیعی ریبوزوم را مهار می‌کنند. گروه ماکرولید و لینکوزامید (مانند اریترومایسین و کلیندامایسین) با اتصال به زیرواحد بزرگ 
عمل می‌کنند. 


Initiation Elongation 
—._ @ Ta RNA عم‎ a 
so\ Ay a / 7 ۵ 
Bs \ { Ay! f A Al Binds to ۳ اج قتب» وا‎ ۲-۸ * 
| ۱ a | Ay | —next codon شکل ۲-۸ سنتز پروتئین باکتریایی.‎ 


)1( اتصال زیرواحدگ ۳۰ به MRNA‏ همراه با mm \ Bye» tRNA‏ / لگ >= 
Ae DH ES‏ 1 
فرمیل متیونین در کدون شروع AUG‏ موجب مونتاژ 
ریبوزوم ۷۰۵5 می‌شود. 110۷۸ بعدی به همراه فرمیل 
متیسونین (fimet-tRNA)‏ به مکان Jy tenis‏ متصل 


(Peptic Ay 

bond / [Bah ۱۸ (۳ ای‎ : 

می‌شود. ۳ Bd‏ ام اس 
fal ex . ==> Termination‏ 


tRNA )۲(‏ بعدی & کدون خود در مکان 4متصل and release‏ 


۳. 2 EES 3 شود و زنجیره پیتیدی در حال رشد را می‌پذیرد.‎ oo 
a} | ey j mRNA 


(۳) و (۴) قبل از ترانس لوکاسیون به مکان پپتیدیل. ae” Sa‏ 
(۵) فرآیند تا رسیدن به کدون ختم تکرار شده و نهایتاً ۳ 
پروتئین آزاد می‌شود. 
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رد باکتریایی 

در طی تکثیر باکتری دو سلول دختر تولید می‌شود. برای اینکه Ad,‏ صورت گیرد باید متابولیت‌های کافی برای حمایت از سنتز 
اجزای باکتریایی و خصوصاً نوکلئوتیدها برای سنتز DNA‏ وجود داشته باشد. آبشاری از وقایع منظم (سنتز پروتتین‌های کلیدی و 
۸ در چرخه تکثیر روی می‌دهد. در صورت آغاز تکثیره سنتز DNA‏ باید کامل گردد حتی اگر همه مواد غذایی محیط حذف 
شود. تکثیر کروموزومی در غشاء آغاز شده و هر کروموزوم دختر به یک پروتئین متفاوت از غشاء متصل می‌ماند. در برخی سلول‌ها 
۸ به مزوزوم متصل است. هنگامی که غشای باکتری رشد می‌کند. کروموزوم‌های دختری کنار کشیده می‌شوند. با شروع 
همانندسازی کروموزوم روند تقسیم سلول نیز آغاز می‌شود که می‌تواند با شروع شکل‌گیری دیواره بین دو سلول دختر خاتمه یابد 
(شکل ۲-۹). شروع روند تکثیر جدید ممکن است قبل از تکمیل تکثیر کروموزوم و تقسیم سلولی AS‏ روی دهد. کاهش 
Ngee lal bed oe‏ یمن BU)‏ نات نی فا دای یبای که BP cee‏ مسرت آغاز SiS‏ 
بروز تخریب همچنان ادامه می‌یابد. با وجود اثر زیان‌آور بر روی سلول. برخی ریبوزوم‌ها به پیش‌سازهای داکسی ریبونوکلئوتید 
تجزیه می‌شوند. پروتئین‌ها و پپتیدوگلیکان به متابولیت تبدیل گشته و سلول چروکیده می‌شود. ممکن است شکل‌گیری دیواره آغاز 
شود ولی تقسیم سلولی روی ندهد. برخی سلول‌ها می‌میرند. IME‏ مشابهی ممکن است اسپورسازی را آغاز کنند. 


۱ cal wc 
ES Cell mambrane 
2 


شکل ۲-۹ تقسیم سلول باکتری. همانندسازی نیازمند 
پیشرفت دیواره سلولی» همانندسازی کروموزوم و تسکیل 
aig‏ میانی است. اتصال غشایی ۰19۷۸ هر رشته دختری را 
به سلول جدید می‌کشاند. 


هنگامی که باکتری‌ها به محیطی اضافه می‌شوند» قبل از آن که شروع به تقسیم نمایند مدتی زمان لازم است تا به محیط جدید 
aus cole‏ (شکل ۲-۱۰). این فاصله زمانی به نام b Lag phase‏ فاز خیری رشد معروف است. باکتری‌ها در زمان دو برابر 
شدن ( برای هر گونه اختصاصی است) رشد می‌کنند و تقسیم می‌شوند. با توجه به شرایطی که در طی فاز رشد لگاریتمی وجود 
دارده در طی فاز رشد لکاریتمی تعداد باکتری‌ها به ۲۳ افزایش می‌یابد. 0 تعداد تقسیم‌هاست. وقتی محیط کشت از متابولیت‌ها خالی 


می‌شود و یا ترکیبات سمی ساخته gd co‏ رشد باکتری‌ها متوقف شده و وارد فار سکون می‌گردند. 


شکل ۲-۱۰ مراحل رشد باکتری با تلقیح سلول‌ها در فاز رکود یا تاخیری 


~<— Cell number 


Time 
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Lag phase Exponential phose Stationary phase Decline 


Log bacterial number 
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۸ ماده زنتیکی 

ماده ژنتیکی باکتری‌ها مجموعه‌ای از ژن‌هاست که يا بر روی کروموزوم قرار دارند و يا به‌صورت polis‏ خارج کروموزومی هستند. 
کروموزوم باکتری‌ها از چند جهت با کروموزوم انسان فرق دارد. به طور مثال کروموزوم یک باکتری مانند اشرشیاکلی به صورت 
منفرد, دورشته‌ای و حلقوی است که تقریباً حاوی ۵ میلیون جفت باز (۵۰۰۰کیلوباز) بوده و طولی برابر با ۱/۳ میلی‌متر (یعنی حدود 
۰ برابر طول سلول باکتری) دارد. کروموزوم کوچکترین باکتری (مانند مایکوپلاسما) یک چهارم این اندازه است. در مقایسه با 
dae ssh‏ انسان دارای ۲ نسکه از ۲۳ جفت کروموزوم است که در حنود ۲/۹۸۰ جشت باز به طول ۹۹۰ میلی‌متر دارد. ۶نوم دارای 
sly‏ اقب chilis Von enol Dien aly atlas‏ یک رد از هر کروسویم شمان aul‏ راوید تامی دز 
می‌شوند). به علت این که باکتری‌ها یک نسخه از کروموزوم دارند اثرات جهش در آن‌ها شدیدتر است. ضمناً ساختمان کروموزومی 
در باکتری‌ها توسط ساختارهای پلی‌آمینی مانند اسپرمین و اسپرمیدین حفظ می‌شوند که اين اجزاء نقش هیستون ها در یوکاریوت‌ها 
را بازی می‌کنند. باکتری‌ها دارای عناصر ژتنیکی خار جکرومورومی مانند پلاسمید و باکتریوفاز هستند که این اجزاء در اکثر موارد 
مستقل از کروموزوم باکتری عمل نموده و می‌توانند از سلولی به سلول دیگر منتقل شوند. ژن‌ها ترکیبی از نوکلئوتیدها هستند که 
عمل بیولوژیک خاصی دارند. به طور مثال ژن‌های ساختمانی وابسته به پروتئین (سیسترون‌ها که ژن‌های کدکننده Ly‏ رمزگذار 
هستند)» ژن‌های URNA‏ ریبوزومی مکان‌های شناسایی و اتصال Lag Soe ple uly‏ (پروموترها و اپراتورها)» پروموترها و 
اپراتورها توالی‌های نوکلئوتیدی هستند که کنترل بیان ژن را به عهده دارند. 

اوپران‌ها گروهی از یک پا چند ژن ساختمانی می باشند که از طریق یک پروموتر خاص بیان شده و ay‏ یک ترمیناتور (پایان دهنده 
رونویسی) ختم می‌شوند. بنابراین pled‏ ژن‌هایی که آنزیم‌های یک مسیر خاص را کد می‌کنند. می‌توانند yp bay‏ هماهنگ تنظیم 
شوند. آوپرون‌های حاوی چندین ژن ساختمانی به نام آوپرون‌های پلی‌سیسترون معروف هستند. به طور مثال اوپرون لاکنوز تمام 
ژن‌های لازم جهت متابولیسم لاکتوز و مکانیسم‌های لازم برای بیان ژن در حضور گالاکتوز (به عنوان محرک) و عدم بیان آن در 
حضور گلوکز را دارا هستند. اوپرون لاکتوز حاوی یک توالی بازدارنده» یک توالی پروموتر ژن‌های ساختمانی مورد نیاز برای 
آنزیم‌های بتاگالاکتوزیدا پرمناز و همچنین استیلاز است (شکل ۲-۱۱). 
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Reoressor Beta-golactosidase Permease Acetylase 


شسکل ۲-۱ ۸ اوپسرون لاکتوز به صورت 


یک MRNA‏ پلسی‌سیسترون از پرومسوتر (P)‏ ی 7 ۲ Bs a‏ 
رونویسی می‌سود و به سه پروتئین ترجمه No lac mRNA‏ ۱ ۳۳۳ 
می گردد: بتاگالاکتوز (Z) jong‏ پرمتاز (Y)‏ و wi‏ 


استیلاز (A)‏ زن Lacl‏ بروتئین رپرسور را 
رمزگذاری BAS‏ اوبسرون لاکتسوز در 
فقدان القاء کننده آلولاکتسوز رونویسی 
نمی‌شسود چون رپرسور با RNA‏ پلیمراز بر 
سر مکان git yg!‏ رقابست می‌کند C(O)‏ 
وربا Lal‏ کته کیت کی HESS‏ 
می‌دهند که به خاطر تغییر آرایش فضایی در 
رپرسور اوپراتسور را نمی‌شناسد. اوپسرون 
»۰ در سطح بایینی رونویسی می‌شود. D‏ 
اشرشیاکلی در محیط فقیر و در حضور لاکتوز 
(به عنوان منبع کرین) رشد می‌کند. القاء 
کننده و کم پلکس CAP-CAMP‏ هر دو 
می‌توانند به پروموتر وصل تسوند که در این 
صورت بسیار فعال شسده و مقادیر بالایی از 
Lac mRNA‏ رونویسی و ترجمه می‌سود. 
E‏ رشد E.coli‏ در محیط فقیر بدون لاکتوز 


منجر به اتصال کمپلکس CAP-CAMP.‏ به CAF ۱ cAMP Adenylate‏ شوه 

E | ۰ | [6 z Peal a پروموتر و اتصال رپرسور فعال به‎ ol Sule 
ات‎ No lac mRNA توالی اوپراور می‌گردد جون القاء کننده در‎ 
= ۲ دسترس نمی‌بانسد. نتیجه آن که اوپسرون أ‎ 
sali رونویسی نمی‌شود.‎ Lac 


Cog lS پروتئین فعال کننده ژن‎ <CAP 


-ATP‏ آدنوزین تری‌فسفات. 


همانندسازی DNA‏ 
کروموزوم باکتری منبع و مرکز اطلاعات آن است. بنابراین مضاعف شدن Gel‏ مولکول باید بدون اشتباه صورت گیرد. نقطه شروع 
اد ساره lace gst‏ ادف pad‏ خررتوزوم ید نام 0226 ان کی Gah tole sh alu Riding ti pestle ant‏ 
سرعت رشد سلول مرتبط است» صورت می‌گیرد. پروسه همانندسازی نیازمند آنزیم خاصی به نام هلیکار است که اين آنزیم رشته 
های DNA‏ را باز می‌کند و سپس آنزیم پریماز که نقش سنتز پرایمر را به عهده دارد وارد عمل ميشود. در نهایتآنریم DNA‏ 
سنتز DNA‏ به روش نیمه‌حفاظتی و با استفاده از دو رشته DNA‏ مادری به عنوان الگو انحام می‌گیرد. سنتز DNA‏ ی جدید در 
چنگال‌های پشرونده همانندسازی و به صورت دوطرفه انجام می‌شود. رشته پیشرو Ay‏ صورت مداوم و در CARR‏ 5-3 کپی 
می‌شود. رشته دیگر (رشته پیرو) در 5-3 سنتز می‌گردد. این رشته به صورت قطعات متعدد DNA‏ (قطعات اوکازاکی) و با 
استفاده از پرایمرهای RNA‏ سنتز شده و سپس این قطعات با استفاده از آنزیم DNA‏ لیگاز به یکدیگر متصل می‌شوند. برای حف.ظ 


درستی همانندسازی آنزیم DNA‏ پلیمراز دارای مکانیسم تصحیح هم می‌باشد. 
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در طی مرحله لگاریتمی رشد و در یک محیط غنی‌کننده» همانندسازی و شروع آن در چندین نقطه از کروموزوم آغاز می‌شود. بدین 
معنی که همانندسازی از چندین نقطه و به طور مستقل صورت می‌گیرد (شکل ۲-۱۲). در طی این LENS‏ یکسری حباب‌های 
همانند سازی از کروموزوم‌های دختری تولید می‌شود. هر جفت از چنگال‌های در حال رشد از سنتز DNA‏ جدید وارد یک سلول 
دختر می‌شود و پلیمراز به سمت پایین رشته DNA‏ حرکت می‌کند. به اين ترتیب همانندسازی ادامه می‌یابد. اين کار وقتی که دو 
چنگال همانندسازی یکدیگر را در ۱۸۰ درجه از مبداً ملاقات می‌کنند. کامل می‌شود. تکثیر 727۷۸ منجر به پیچ‌خوردگی رشته 
۸ حلقوی می‌شود که اين مسثله به وسیله آنزیم توپرایزومراز DNA)‏ زیراز) برطرف می‌گردد. این آنزیم جزء ضروری برای 
باکتری و محل اثر آنتی‌بیوتیک‌های گروه کینولون است. 


Muttinle Growing Forks 


شکل ۲-۱۲ همانندسازی DNA‏ ی باکتری. سنتز 
۸ جدید در محل چنگال همانندسازی و دوطرفه وت 
است. پیشرفت سنتز ۸( از 5 به 3 در رشته پیشرو 
بصورت مداوم و در رشته پیرو به صورت قطعه قطعه 
است. یک دور همانندسازی کامل در حدود ۴۰ دقیقه 
Job‏ می WS‏ و همانندسازی جدید هر ۲۰ دقیقه اتفاق 
می‌افتد. آغاز سنتز 03۷۸ با تقسیم سلولی همراه است. 
چنگال همانندسازی در حال رشد ممکن است در یک 
سلول قبل از تشکیل دیواره کامل و تقسیم سلولی صورت 
گیرد. سلول‌های دختر آماده برای تقسیم هستند. 


جهش, ترمیم و نوترکیبی 

مولکول DNA‏ اطلاعات Sus}‏ یک ارگانیسم را حمل می‌کند. بنابراین سلول‌ها باید بتواتند به طور صحیح DNA‏ را همانندسازی 
کنند. بیشتر مواقع آسیب تصادفی DNA‏ از طریق عملکرد سیستم‌های ترمیمی به حداقل می رسد. این سیستم‌های ترمیم ممکن 
است درصد زیادی از ژنوم را اشغال نمایند و برای علمکرد خود نیازمند آنزیم‌های اختصاصی هستند. 


جهش‌های تأثیر گذار DNA‏ 

به هر تغییری در توالی بازهای DNA‏ اصطلاحاً چهش يا موتاسیون گویند. تخیر در یک باز می‌تواند به صورت جایگزینی 
(transition)‏ (یک باز پورین جایگزین باز پورین دیگر یا یک بازپیریمیدین جایگزین باز پیریمیدین دیگر) روی دهد. اما در جهش 
متفاطع (transversion)‏ بازپورین جایگزین Cpt wil‏ می‌شود یا بالعکس. جهش خاموش (Silent mutation)‏ علیرغم تغییر 
باز هیچ تغییری در اسید آمینه موجود در پروتئین ایجاد نمی‌گردد. این نوع جهش در صورتی اتفاق می‌افتد که یک اسید آمینه 
بوسیله چندین کدون IS‏ شود. 
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در جهش اشتباه (missense mutation)‏ در اثر تغییر کدون» اسید آمینه‌ای جایگزین اسید آمینه دیگر شده و تغییراتی در پروتئین 
bul‏ می‌شود. جهش محافظتی (conservative mutation)‏ حالتی است که یک اسید آمینه متفاوت اما با خصوصیات WoL‏ 
مشابه جایگزین شود ale)‏ جایگزینی والین به جای آلانین). جهش بی‌منی (Nonsense)‏ منجر به ایجاد کدون ختم می‌شود و 
سنتز پروتئین خاتمه می‌یابد. در Are‏ پروتئینی به دست می‌آید که در محل joy‏ جهش قطع شده است TAG Yes)‏ ا[تیمیدین - 
آدنین - گوانین]) که باعث رها شدن ریبوزوم از MRNA‏ شده و در نتیجه تکمیل پروتئین ناتمام می‌ماند. هرگاه چند باز در فرایند 
So bar‏ باشند. تغییرات شدیدتری رخ می‌دهد. به job‏ مثال حذف یا جابه‌جایی که مضربی از ۲ نباشد که در cpl‏ حالت جهس 
را تغییر در چهارچوب (frame shift)‏ می‌نامند. نتیجه آن ایجاد یک پپتید بی‌معنی است. جهش خشی (null mutation)‏ زمانی 
gla‏ می‌افتد که حذف یا جابه‌جایی زیادی در کروموزوم روی دهد و عملکرد ژن به طور کامل مختل شود. 

بسیاری از جهش‌ها در طبیعت خودبه خودی روی داده اشتباهات پلیمرازی) و یا توسط عوامل فیزیکی و شیمیایی ایجاد می‌شوند. از 
Ce‏ عوامل فیزیکی می‌توان حرارت را نام برد که منجر dy‏ دآمینه شدن نوکلئوتیدها می‌شود. اشعه UV‏ که منجر به تشکیل دیمر 
پیریمیدین و اشعه یونیزان مانند اشعه ‏ که باعث Gl‏ شدن يا ایجاد شکاف در تک رشته يا دو رشته DNA‏ می‌شوده همگی جزء 
عوامل فیزیکی است. عوامل جهش‌زا شیمیایی به سه گروه تقسیم می‌شوند که عبارتند از: آنالوگ باز نوکلئوتیدی که در طی 
همانندسازی وارد ساختمان DNA‏ شده و منجر به ایجاد اشتباه در حین همانندسازی می‌گردند. شباهت ۵- برومواوراسیل به 
تیمیدن منجر به تداخل آن در تکثیر DNA‏ می‌شود. در اثر بازآرایی مجدد ساختمانی ۵- برومواوراسیل به جای آدنین به گوانین 
چسییده و جفت باز 7-4 جایگزین C-G‏ می‌شود. 

مولکول‌های درشت چند حلقه‌ای مانند اتیدیوم بروماید یا ترکیبات آکریدین موجب بروز جهش از نوع تغییر در چارچوب می‌شوند. 
مواد فوق‌الذکر خود را در Cpe‏ بازها در مارپیچ دوتایی جا زده و موجب اضافه یا حذف یک باز می‌گردند. این عوامل مداخله کننده 
فضای Ow‏ جفت بازهای متوالی را افزایش می‌دهند و ستون اصلی قند فسفات را تخریب می‌کنند. در نتیجه میزان پیچ‌خوردگی 
مارپیچ کاهش می‌یابد. این تغییرات منجر به اشتباهات مکرر در زمان همانندسازی DNA‏ می‌شوند. 

مواد شیمیای ماکتش lates DNA basins‏ زوین 1 آثر tas, a‏ و باعک می‌شوند که ساکتمای شیاین بازها شیر نمانتد: 
بازهای تغییریافته به صورت غیرعادی جفت شده یا اصلاً جفت نمی‌شوند. آسیب حاصله ممکن است موجب حذف باز از ساختمان 
۸ شود. cyl‏ مواد fold‏ اسیدنیترو (HNO2)‏ عوامل آلکیله کننده مانند نیتروزگوانیدین و اتیل متبل سولفونات است که 
گروه‌های Lil‏ و متیل را به حلقه بازهای DNA‏ اضافه می‌کنند. 
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مکانیسم‌های ترمیم DNA‏ 
bis : ۸‏ آنزیماتیک صدمات وارده مانند دیمرهای پیریمیدین و بازهای آلکیله. (۲) ترمیم برشی با حلفی: جهش قطعه‌ای از 


۸ آسیب دیده و به دنبال آن سنتز رشته DNA‏ جدید که خود شامل 99 نوع عمومی و اختصاصی است (شکل ۲-۱۳. (۲) 
ترمیم نوترکیبی ی پس از تکثیر: در این ISS‏ از ترمیم» هنگامی که هر دو رشته DNA‏ دچار آسیب شده باشد. اطلاعات از دست 
رفته به کمک نوترکیبی ژنتیکی اصلاح می‌گردد. (۴) پسح‌های SOS‏ القای یکسری از ژن‌ها (حداقل ۱۵ ژن) پس از صدمه به 
DNA‏ یا وقفه تکثیر DNA‏ (۵) ترمیم مستعد خطا: آخرین oly‏ چاره باکتری‌ها قبل از نابودی است و وقتی استفاده می‌شود که 
الگوی DNA‏ برای ترمیم دقیق و مستقیم در دسترس نباشد که در این صورت فاصله‌های موجود توسط خود باکتری و به طور 


تصلافی پر می‌شود. 
General excision-repecir Specialized excision-repcir‏ 
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تبادل 55 در سلول‌های پروکاریوتی 

بسیاری از باکتری‌ها & ویژه گونه‌های پاتوژن, دارای مبادلات DNA‏ هستند. تبادل DNA‏ بین سلول‌ها موجب تبادل ژن و بروز 
ویژگی‌های جدیدی در سلول‌ها می‌شود و در نتیجه سویه‌های جدید تولید می‌شوند. این تباال ممکن است برای گيرنده مفید AL‏ 
به ویژه اگر DNA‏ داده شده مقاومت آنتی‌بیوتیکی را کد نماید. DNA‏ ی انتقال atl‏ می‌تواند در کروموزوم گیرنده ادغام شده و یا 
به صورت عامل خارج کروموزومی باقی بماند (مانند پلاسمید يا باکتریوفاز). همچنین می‌تواند به عنوان یک واحد همانندسازی و 
تکثیرشونده به نسل بعدی منتقل شود. 

پلاسمیدها اجزای ژنتیکی کوچکی هستند که مستقل از کروموزوم باکتری تکثیر می‌یابند. بیشتر پلاسمیدها به صورت EDNA‏ 
حلقوی و دورشته‌ای با ۱۵۰۰ تا ۴۰۰۰۰ جفت jl‏ هستند. بورلیابورگدورفری عامل بیمار لایم و بورلیا هرمسی در Ole‏ باکتری‌های 
حقیقی دارای پلاسمید بسیار منحصر به فرد هستند. چرا که پلاسمید آنها خطی است. همانند DNA‏ کروموزومی باکتری» پلاسمید 
به طور مستقل تکثیر می‌یابد و می‌تواند به عنوان واحد همانندسازی عمل نماید. برخی از پلاسمیدها مانند پلاسمید اشرشیاکلی به 


صورت اپیزوم هستند یعنی می‌توانند به کروموزوم میزبان ملحق شوند. 
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پلاسمیدها اغلب اطلاعات ضروری باکتری‌ها را رمزگذاری نمی‌کنند. بنابراین حضور آنها برای رشد ضروری نیست. پلاسمیدها 
اطلاعات ونتیگی اضافی را JF‏ می‌کنند که ممکن است مزیت‌هایی را برای باکتری alow!‏ نماید مانند مقاومت در برایر آنتی‌پیویشک‌ها 
و تولید باکتریوسین یا توکسین. پلاسمیدها ممکن است حاوی ژن‌هانی یاشند که در متابلیزه کردن سویستراهای خاص دخالست 
تمایند AE JS)‏ 


4363/C 
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۳:۱۱ ۸ 5 1 5 ‘So 
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2 || 
\ \ | یکی از‎ PBR322 شسکل ۲-۱۴ پلاسمیدها. پلاسمید‎ 
است. 5 ی‎ DNA پلاسمیدهای مورد استفاده در کلون کردن‎ 
را با خود به‎ (Ori) ومبداً همانندسازی‎ (Tet) تتراسیکلین‎ 
همراه دارد. وجود جندین مکان کلونینک در پالاسمید‎ 
۳ ۳ rey) همراه با‎ DNA نقاط منعددای را > ورود‎ pGEM 
ae UCU برای آنزیم‌های محدود کننده‎ (lacZ) بتا گالاکتوزیداز‎ 
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فراهم می‌کند. فهرستی از پروموتورهای باکتریوفازی که 
نقش دارند در شکل مساهده می‌شود. 


تعداد کپی‌های پلاسمید در درون سلول» مختص آن پلاسمید است. تعداد کپی عبارت است از نسبت کپی‌های پلاسمید به تعداد 
کپی‌های کروموزوم. این عدد در مورد پلاسمیدهای بزرگ ply‏ با یک و در مورد پلاسمیدهای کوچک تا ۵۰ می‌تواند باشد. 
پلاسمیدهای بزرگ (۲۰ تا ۱۲۰ کیلوجفت (jb‏ مانند فاکتور ‏ (عامل باروری) در 7.6013 یا فاکتور انتقال‌دهنده مقاومت (۸۰/9) از 
طریق عمل کنژوگاسیون از یک سلول ay‏ سلول دیگر منتقل می‌شوند. این پلاسمیدهای کنژوگه تمام اطلاعات لازم برای انتقال 
خود را کد می‌نمایند. انتقال ple‏ پلاسمیدها به سلول‌های دیگر we‏ از روش کنژوگاسیون مانند ترانسفورماسیون و ترانس دوکسیون 
صورت می‌گیرد. 

باکتریوفازها ویروس‌های باکتری هستند که جزء polis‏ ژنتیکی خارجی کروموزومی محسوب می‌شوند و می‌توانند در خارج از سلول 
میزبان زنده بمانند چرا که ژنوم اسیدنوکلتیک DNA)‏ یا (RNA‏ آنها توسط پوشش پروتئینی محافظت می‌شود (شکل ۲-۱۵). 
باکتریوفاژهایی که سلول باکتری را آلوده می‌کنند در اثر تکثیر زیاد منجر به ja)‏ سلول می‌شوند (فاز لیتیک) یا این که در ژنوم 
میزبان ادغام شده و بدون اين که آن را بکشند درون ژنوم باقی می‌مانند (فاز لیزوژنیک)» مانند باکتریوفاژ لامبدا در E.coli‏ (شکل 
۲-۶ 
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شکل ۲-۱۵ باکتریوفاژ لامبدا. 


زر 
شکل ۲-۱۶ عفونت لیزوژنیک باکتری با باکتریوف از a‏ 


معتدل. GA‏ باکتری حساس را آلوده می‌کند و 
۸ ی فاز تزریق می‌شود. 8: DNA‏ ی فاز به داخل 


کروموزوم باکتری ملحق می‌ 239-5 SPSL‏ تکثیر | 
می‌یابد و ظاهراً تحت تآثیر عفونت قرار نگرفته اسست. : 

در این حالت فاز در مرحله لیزوزن است. PLSD‏ ۱ 

۸ فاز از کروموزوم باکتری خارج می‌شود و کنترل ) 

سلول را به دست گرفته و تکثیر می‌یابد. ]: سلول G‏ ۴ 
ترکیبات فازی را تولید می‌کند. ": اجزای فاز سپس به | 

درون ذره فاژی مونتاز می‌شود. 1G‏ سرانجام سلول لیز ری 


می‌شود و ذرات فاژی بالغ رها می‌گردند. 


برخی از باکتریوفازهای لیزوژن ژن‌های تولید توکسین را حمل می‌کنند (مانند کورینه فاژ بتا که ژن توکسین دیفتری را حمل 
می‌کند). باکتریوفاژ لامبدا تا زمانی به صورت لیزوژن Sb‏ می‌ماند که یک پروتئین مهارکننده سنتز شود. این پروتئین مانع از جدا 
شدن فاژ از کروموزوم باکتری و تقسیم مستقل آن می‌گردد. اگر 12/۷۸ سلول میزبان به وسیله پرتو یا روش دیگری آسیب ببیند و 
پا اگر سلول نتواند پروتئین مهارکننده را سنتز نمایده علامتی ارسال می‌شود مبنی بر اين که سلول میزبان سالم نیست و نمی‌تواند 
مکان خوبی برای باکتریوفاژ باشد؛ در نتیجه چرخه لیزوژنی خاتمه می‌یابد. 

ترنسیوزون‌ها عناصر ژنتیکی متحرکی هستند (شکل (HW‏ که می‌توانند از یک محل به محل دیگر در DNA‏ حرکت نمایند. 
ترانسپوزون‌ها در پروکاریوت و یوکاریوت‌ها وجود دارند. ترانسپوزون‌های ساده به نام توالی‌های ورودی خوانده می‌شود. طول آن‌ها از 
۰ تا ۱۵۰۰ جفت باز متفیر است و shld‏ توالی تکراری معکوس ۱۵ تا ۴۰ جفت بازی در انتها هستند و برای انتقالشان حداقل 
اطلاعات ژنتیکی لازم Cool‏ ترانسپوزون‌های پیچید» سایر ژن‌ها را حمل می‌کنند مانند ژن‌های مقاومت به آنتی‌بیوتیک‌هاء گاهی 
ترانسپوزون‌ها وارد ژن شده آن‌ها را غیرفعال می‌کنند. اگر اين اتفاق در ژن مهمی که پروتئین ضروری را کد می‌کند رخ دهد. باعث 


مرگ سلول می‌شود. 
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شکل ۲-۷ ترانسپوزون‌ها. 4 توالی ورودی تنها sequances‏ ات ۸۵ 
یک ترانس پوزون (MP)‏ را رمزگذاری می‌کند و ABCDEF ۲ eS ES FEDCEA‏ 
توالی‌های معکوس تکراری را در هر Legal‏ (۱۵ تا ۱ 

۰ جفت باز) عرضه می‌دارد. 8: ترانسپوزون‌های 


Dus ¢ Central Regian: Antibiotic R or Toxin گنف برای‎ a کت واجد نک تا هرا رمزگذار‎ 


8 Composite transposons 


مقاومت به آنتی‌بیوتیک با توکسین‌ها است AS‏ 35 ود 

Central Region: Antibiotic R or Toxin Pins هر‎ Dg ge دربرگرفته‎ (IS) توسط 92 توالی ورودی‎ 

یک از اين توالی‌ها می‌توانند معکوس یا تکراری "— ae‏ 

باشند. 0: 703 از اعضای خانواده ترانسپوزون nA foil‏ 6 

(77۲ 17۳ است. نحیه مرکزی سه ژن رارمزگناری ۰ ساسا‎ mp) 

می‌کند که wa Le‏ از: یک مکان تفکیک یا Res‏ در rs‏ مت مه 

طی فرآیند ترانسپوزیشن تکثیر یابنده مسورد Res‏ 

استفاده قرار می‌گیرد. این ناحیه مرکزی بوسیله ۳۸ 

جفت در دو طرف احاطه شسده است. D mw bacteriophoge D‏ 

ترانسپوزون مرتبط با فاژ از طریق باکتریوف از cof es MU‏ ۶ 

DNA inch ble DNA قابل تکثیر است.‎ 
۱ 


Genes for head and tai‏ تاو سس 


nverted Right inverted‏ وا 


repeal repeat 


برخی از باکتری‌های پاتوژن از مکانیسم‌های مشابهی جهت بیان فاکتورهای ویرولانس و بیماری‌زایی استفاده می‌کنند. ژن‌های 
مخصوص یک فعالیت ممکن است در گروه‌هایی مانند جزایر ویرولانس b‏ پاتوژیسیته در کنار یکدیگر قرار گيرند. این ژن‌ها ممکن 
است به وسیله polis‏ متحرک شبیه ترانسپوزون احاطه شده و با کروموزوم باکتری > OS‏ نموده و به باکتری‌های دیگر وارد شوند. 
ورود این واحدهای ژنتیکی تحت SU‏ محرک‌های محیطی (مانند PH‏ حرارت» تماس با سطح سلول میزبان) است. برای مثال 
٩1-1‏ به صورت مجموعه‌ای ژنی در سالمونلا دربرگیرنده ۵"ژن است که باعث ورود باکتری به سلول‌های غیرفاگوسیتی می‌شود. 


مکانیسم‌های انتقال ژن بین سلول‌ها 

تبادل مواد ژنتیکی سلول‌های باکتریایی با سه مکانیسم روی می‌دهد (شکل 4۲-۱۸ (۱) کنتزوگاسیون: عبارت است از آمیزش یا 
تبادل جنسی اطلاعات ژنومی یک باکتری (دهنده) به باکتری دیگر (گیرنده) (۳) ترنسفورمسیون: دریافت شاخصهای ژنتیکی جدید 
با الحاق DNA‏ خارجی یا بیگانه. (۳) تنس دوکسیون: انتقال اطلاعات ژنتیکی از یک باکتری به باکتری دیگر توسط باکتریوفاژ. 
درون سلول ترانسپوزون می‌تواند بین مولکول‌های 2/۷4 جابه‌جایی داشته باشد (مانند پلاسمید به پلاسمید Ly‏ پلاسمید به 


کروموزوم). 
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شکل ۲-۱۸ مکانیسم انتقال 655 در باکتری‌ها 


می‌کنند. اين اولین مکانیسم انتقال ژنتیکی کشف شده در باکتری‌ها است. در سال ۱۹۲۸ گریفیث دریافت که ویرولانس پنوموکوک 
کر Sag Al‏ کیسیل پلی‌ساکارتتی ail‏ باکر اه ار pele alae we Cals‏ کول دای که کش سای [yagi‏ 
ایجاد نمودند می‌تواند صفت بیماری‌زایی را به باکتری‌های فاقد کپسول انتقال دهد. باکتری‌های فاقد کپسول دارای کلنی‌های خشن 
عامل انتقال صفات معرفی کردند. 

clas St‏ گرم منفی و گرم Cute‏ می‌تونند DNA‏ ی خارجی را دریافت و نگهداری sls‏ گونه‌هایی از بکتری به طور طییصی 
Apel‏ استریتوگوکوس پنومونيد گونههای باسیلوس و برخی از گونههای نیسریاآشاره کرد ضلاحیت‌دار gad‏ باکتری در اتههبای 
فاز لگاریتمی رشد و بعضی اوقات قبل از این که باکتری‌های وارد فاز رکود شوند ایجاد می گردد. اکثر باکتری‌ها توانایی طبیعی 
۸ به E.coli‏ و ple‏ باکتری‌ها استفاده می‌شود. 
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95 گاسیون Conjugation‏ 
کنژوگاسیون در بیشتر یوباکترها (ولی نه در تمام آنها) رخ می‌دهد. این عمل اغلب در بین اعضای یک گونه اتفاق می‌افتد. اما در 
بین پزوکازیوت‌هاه سیلول ها کیاهارین حیوانات و قارم‌ها ند دیده (Nast Cua wich.‏ وشاهاه yg Sap‏ 5.۵01 آولین بار #وسط 
لیدربرگ و تاتوم در سال ۱۹۴۶ هنگامی که تبادل شبه جنسی را در بین سویه‌های جهش يافته E.coli‏ دیدند معرفی شد. 
کنژوگاسیون فرآیندی است که در آن DNA‏ مستقیماً از طریق تماس یا آمیزش از سلولی به سلول دیگر منتقل می‌شود. 
کنژوگاسیون از طریق پیلی جنسی» DNA‏ را از باکتری دهنده یا نر به سلول گیرنده یا ماده منتقل می کند. نر یا ماده بودن E.coli‏ 

به وجودپلاسمید کونژوگه مثل پلاسمید ] بستگی دارد. 

پلاسمید کنژوگه حاوی ژن‌هایی است که خصوصیات سلول دهنده را حمل می‌کند مانند توانایی ساختن پیلی جنسی و شروع سنتز 
۸ در مب دا انتقال پلاسمید (00717). علاوه بر E.coli‏ این روش در باکتريوئیدهاء استرپتوکوکوس, استرپتومایسس و 
کلستریدیوم دیده می شود. بسیاری از پلاسمیدهای بزرگ کونژوگه برای کلیسین یا مقاومت‌های آنتی‌بیوتیکی اختصاص یافته‌اند. 
پلاسمید F‏ همانند یک پلاسمید مستقل منتقل شده و سلول گیرنده را به سلول FP‏ (نر) تبدیل می‌کند (شکل ۲-۱۹). اگر قسمتی 
از 12/۷۸ ی کروموزومی وارد پلاسمید شود آن را پلاسمید "7 می‌گویند. هنگامی که اين پلاسمید به سلول گیرنده منتقل شود. آن 
قطعه را با خود می‌برد و گيرنده به سلول "۲ تبدیل می‌شود. اگر توالی پلاسمید F‏ به کروموزوم باکتری وارد شود اصطلاحاًآن 
سلول را 7۳7 گویند. یک 7۳7 فرکانس بالایی از نوترکیبی دارد. 
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شکل ۲-۱۹ مکانیسم تغییر تدریجی استافیلوکوکوس اورئوس مقاوم به ونکومایسین و متی‌سیلین. انترو کوک وس مقاوم به ونکومایسین (VER)‏ 
(قرمز) حاوی پلاسمید مقاومت چنددارویی و فاکتورهای ویرولانس. در طی عفونت هم‌زمان استافیلوکوکوس اورتوس مقاوم به متی‌سیلین (MRSA)‏ 
پلاسمید مقاومت انتروکوکوس (plasmid)‏ را به وسیله ترانسفورماسیون کسب می کند (بعد از لیز سلول‌های انتروکوکوس و آزادشدن DNA‏ 
آنها) یا به احتمال بیشتر به وسیله کونژوگاسیون. ترانسپوزون‌ها (TN)‏ در پلاسمید حاوی ژن مقاومت به ونکومایسین است و به پلاسمید مقاوست 
چندداروبی در MRSA‏ وارد می‌شوند. این پلاسمید جدید به سرعت توسط کونژوگاسیون به yale‏ سویه cle‏ استافیلو کوکوس‌های اورئوس منتقل 


می‌شود. 
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۸ که از طریق کنژو گاسیون انتقال می‌یابد دورشته‌ای نیست؛ بلکه تک رشته‌ای می‌باشد. پروتئین LS‏ شده توسط پلاسمید. 
شکافی را در مکان خاصی از یک رشته 1۳/۸ در جایگاه 077 ایجاد می نماید و در نتیجه فرآیند آغاز می گردد. از این قسمت 
چرخه همانندسازی شروع می‌شود و تک رشته خطی که احتمالاً ساختار حدواسط دارد وارد سلول گیرنده می‌شود. (SSDNA‏ 
رشته‌ای دوباره حلقوی شده و رشته مکمل سنتز می‌گردد. 

صفت مهم پلاسمید 7 قابلیت الحاق آن به درون کروموزوم باکتری و تولید سلول 717 است. چنین ادغامی نیازمند شکسته شدن 
و اتصال محدد هر دو مولکول DNA‏ است. در سلول‌های HFT‏ ژن‌هایی که مربوط به انتقال و جابه‌جایی هستند به بیان خود ادامه 
می‌دهند. به هرحال کونژو گاسیون می‌تواند با برش در مکان 02717 آغاز شود. در ضمن, تنها قسمتی از توالی پلاسمید F‏ ادغام شده 
در کروموزوم منتقل می‌شود و به ندرت پلاسمید 7 نیز منتقل می‌گردد. در دمای ۲۷درجه سانتیگراده صد دقيقه Job‏ می‌کشد تا کل 
ژنوم دهنده به oi nS‏ منتقل شود. به هرحال اتصال سست بین دو سلول دهنده و گیرنده اغلب شکننده بوده و انتقال قبل از این که 
به طور کامل صورت گیرد قطع می‌شود. بنابراین فقط توالی‌های کروموزومی ادغام شده در مجاور پلاسمید ۰ منتقل می‌شوند. 
ارتباط مصنوعی بین زوج HFT‏ و "۲ در ترسیم نقشه پیوستگی DNA‏ ی کروموزومی 7.607 مفید بوده است. در چنین نقشه‌ای 
مکان هر ژن در دقيقه برحسب زمان و ورود آن به سلول گیرنده متناسب با یک نقطه شروع مشخص تعیین می‌شود. 

پلاسمید R‏ کنژوگه (مقاومت آنتی‌بیوتیکی) در باکتری‌های گرم مثبت مانند استرپتوکوکوس, استرپتومایسین و کلستریديوم‌ه یافت 


شده است 


ترانسدو کسیون Transduction‏ 

به انتقال ژنتیکی توسط ویروس‌های (By Sb) ob Sb‏ 48 می‌شود. قطصات 19۷۸ که در قسمت‌هایی از باکتریوفاژ قرار 
می‌گیرند به سلول آلوده انتقال داده شده و به اين ترتیب وارد ژنوم باکتری می‌شود. عمل ترانسدوکسیون به دو صورت انجام 
aS ux‏ با اختصاصی است» یعتی data‏ ژن‌های خاضی را (معمولا آن‌هایی که ذر مجاورت مکان‌های الحاق هر فتوم هستتد) 
منتقل می‌کنند. و يا عمومی است یعنی انتخاب ترادفها اتفاقی و تصادفی بوده و بسته‌بندی CDNA‏ میزبان درون کیسیدها به 
صورت اتفاقی صورت می‌گیرد. 

اجزایی که به صورت عمومی ترانسدو کسیون ub gd co‏ دارای DNA‏ ی باکتریایی و به تعداد کم 2/۷۸ ی فاژی و یا حتی فاقد 
۸ی فاز باشد. به عنوان مثال فاز ,۲ در E.coli‏ نوکلتازی را رمزگذاری می‌کند که DNA‏ ی‌کروموزومی E.coli‏ را 
می‌شکند. درصد کمی از اجزای فاژی قطعات 2/۷۸ رادر کیسید خود بسته‌بندی می‌کنند. DNA‏ ی‌بسته‌بندی شده به جای 
۸ص ی فاز به میزبان جدید تزریق می‌شود. اجزای ترانسدوکسیون عمومی در ترسیم نقشه ژنتیکی کروموزوم باکتری با ارززش 


است. 


نوترکیبی 

نوترکیبی ورود DNA‏ در داخل کروموزوم است که دو نوع نوترکیبی وجود دارد: نوترکیبی همسان (همولوگ)؛ و غیرهمسان 
(غیرهمولوگ). نوترکیبی همسان جابه‌جایی ge‏ توالی‌های 120۷۸ ی ly si‏ خویشاوند صورت می‌گیرد و اغلب یک توالی جایگزین 
ted a ee 8‏ این Male bls‏ یک شری oF‏ انسبت لا had Ecol ss‏ وی tips alg to‏ توت Sleek oh‏ 
ow‏ توالی‌های DNA‏ ی متفاوت اتفاق می‌افتد و اغلب منجر به حذف » اضافه شدن یا هر دو می‌شود. این عمل اغلب به آنزیم‌های 


نوترکیبی خاصی نیازمند است؛ مانندآنهایی که توسط تعدادی از ترانسپوزون‌ها و باکتریوفاژهای لیزوژنی تولید می‌شوند. 
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تولید استافیل وکوکوس /ورئوس مقاوم به ونکومایسین توسط دستکاری زنتیکی 

تا این اواخر ونکومایسین آخرین دارو برای استافیلو کوکوس اورئوس مقاوم به بتالاکتام (پنی‌سیلین) (یعنی استافیلوکو کوس اورشوس 
مقاوم به متی‌سیلین ([MRSA]‏ بود. استافیلوکوکوس اورشوس ژن مقاومت dy‏ ونکومایسین را در طی عفونت مخلوط با 
انتروکوکوس فکالیس کسب می‌کند (شکل ۲-۲۰). ژن مقاومت به ونکومایسین در داخل ترانسپوزون (1171546) بر روی 
پلاسمید کنژوگه چندمقاومتی وجود دارد. این پلاسمید احتمالاً از طریق کنژوگاسیون بین انتروکوکوس فکالیس و استافیلوکوکوس 
آورثوس منتقل شده است. بعد از لیز انتروکوکوس فکالیس, استافیلو کوکوس اورئوس DNA‏ را توسط ترانسدوکسیون کسب می‌کند 
و با CDNA‏ جدید ترانسفورم می‌شود. ترانسپوزون‌ها از پلاسمید انتروکوکوس فکالیس می‌پرد و در پلاسمید چند مقاومتی 
استافیلو کوک اورشوس اینتگره می‌شود و DNA‏ موجود در انتروکوکوس فکالیس AST‏ تکه می‌شود. در نهایت پلاسمید 
استافیلو کوکوس اورئوس مقاومت به بتالاکتام. ونکومایسین» تری‌متوپريم و جننامایسین/ کانامایسین/ توبرامایسین و ترکیبات چهار 
ظرفیتی آمونیوم را کد می‌کند و می‌تواند به plo‏ سویه‌های استافیلو کوکوس اورئوس توسط کونژوگاسیون منتقل کند. 


9 ۸غارجی در ابتدا توسط آنزیم محدودکننده ۲ enzyme (e.g., Hincilll)‏ 
برش داده می‌شوند. ورود CDNA‏ بیگانه به داخل 
ژن lacZ‏ موجب غیرفعال شدن ژن بتاگالاکتوزیداز 
می‌گردد. ناقل سیس به داخل DNA‏ ی بیگانه 
ملحق شده که با استفاده از DNA‏ لیکاز 14 
باکتریوفاز این کار صورت می‌گيرد. ناقلین نوترکیسب 
a‏ داخل سلول‌های مستعد اشرشیاکلی منتقل 
می‌شوند. سلول‌های نوترکیب E.coli‏ بر روی آگار / ie‏ 
حاوی آنتی بیو تیک» یک cL]‏ کننده اوپسرون glac‏ وم 
سوبسترای رنگ زا کست داده می‌شوند. سلول‌های 

دارای پلاسمید. کلنی آبی می‌دهد اما سلول‌هایی که 
دارای پلاسمید حاوی توالی ورود می‌باشند» کلنی 
سفید می‌دهند. 


شکل ۲-۲۰ کلونینگ DNA‏ خارجی در ناقلین. ناقل , ۹ 
Cut DNA with restriction‏ | 


ck recombinant colonies 
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مهندسی ژنتیک همان تکنولوژی نوترکیبی 10/7۸ است که با کمک وسایل و روش‌های پیشرفته توسط متخصصین ژنتیک 
باکتری‌ها Cae‏ خلوص, تکثیر و تغییر و همچنین بیان توالی‌های خاص ژنی صورت می‌گیرد. وسایل و ابزار اصلی در مهندسی 
ژنتیک عبارتند از: (۱) ناقلکلونینک و ناقل نشانگر که توالی‌های DNA‏ را Joo‏ کرده و به درون باکتری گیرنده انتقال می‌دهند و 
در نتیجه اين توالی‌ها تکثیر می‌یابند. (۲) DNA cola, Mei‏ که تکثیر و سپس بیان می‌شوند. (۳) آنزیم‌ها مانند: آنزیم‌های 
محدودکننده که برای شکستن و قطع کردن DNA‏ در توالی‌ها و محل‌های خاصی به کار می‌روند (جدول DNA ANY‏ لیگاز 
آنزیمی است که اجزاء و قطعات را به ناقل کلونینگ متصل می‌کند. نا لکلونینگ و اقل نشانگر به DNA‏ خارجی اجازه ورود داده 
و در میزبان یوکاریوتیک يا باکتری تکثیر می شوند. تعدادی از انواع ناقلین که امروزه استفاده می‌شوند عبارتند از: ناقلین پلاسمیدی 
مانند pGEM pBR322 pUC‏ (شکل ۲-۲۰). از Lacy!‏ برای قطعات DNA‏ بیشتر از۲۰ کیلو جفت باز استفاده می‌نمایند. از 
باکتریوفاژها مانند فاژ لامبدا برای قطعات بزرگ‌تر و بیشتر از ۲۵ کیلو جفت jl‏ استفاده می‌شود. جدیدا از ناقلی نکاسمیدی که 
ترکیبی از پلاسمید و فاژ هستند برای قطعات بیشتر از ۴۵ کیلو جفت jh‏ استفاده می‌کنند. 


جدول ۲ -۲آنزیم‌های محدود کننده مورد استفاده در بیولوژی مولکولی 

میکروار گانیزم آنزیم مکان سناسایی 

A G Accl اسنتته ناکت کالکه‌ان<‎ 

سینتو باکتر کالکواستیکوس عم Ze fA) (F‏ 

T Cc 

ماما ۶ 

5 GIGATCC BamHI 17 باسیلوس آمیلوکویی فاسینس‎ 
C CTAG|G 

5 6۸ ۸ ۲ 0 EcoRI RY1I3 اشریشیا کلی‎ 
C TTAA|G 

5 ۸۱۸ 6 CTT ۳:۱ Rd هموفیلوس آنفلوانز!‎ 
7 TCGA|A 

۳8 ۳ ۳۱ هموفیلوس آنفلوانزا سروتیپ21160)‎ 
5 GT ۱1 |۱۸ AC 
C ۸ ۵۵ T G 

Cle) 

G IAACGTC 

5 0 6 CG GG Smal سراشیامارسسند‎ 
CG Ge: eC 

5S |GATC Sau3Al 3۸ استافیلو کو کوس اورئوس‎ 
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فصل دوم :متابولیسم و رشد باکتری‌هاء زنتیک باکتری ها 


ie eld‏ از لخاط پهندسی دسکازی had‏ تا مکان‌های ala colt‏ ی خارجن داشته باشته و ds‏ طور 
انتخابی به کار روند(مانند مقاومت آنتی‌بیوتیکی). ناقلین نشانگر دارای توالی‌های DNA‏ یی هستند که باعث تسهیل همانندسازی 
آن‌ها در سلول‌های یوکاریوتی و باکتری می‌شود و منجر به ترجمه ژن به MRNA‏ می‌شود. برخی از ناقل‌های پلاسمیدی حاوی 
توالی‌های اختصاصی هستند که موجب افزايش بیان ژن یا ژن‌های حاوی CDNA‏ کلون شده می‌گردند. 

به منظور کلون کردن قطعه خارجی DNA‏ هم ناقل و هم DNA‏ باید با آنزیم‌های محدودکننده شکسته و قطع شوند (شکل ۲۰- 
۲) این آنزیم‌های محدود کننده توالی‌های پالیندومی خاصی را شناسایی کرده و آن را برش می‌دهند. در اثر برش انتهای چسبنده 
به وجود می‌آید. گاهی اوقات یک انتهای صاف حاصل می‌شود (جدول ۵-۱). اکثر ناقلین کلونینگ دارای توالی‌هایی هستند که 
توسط بسیاری از آنزیم‌های محنودکننده قابل شکستن هستند. این مناطق را ستاطقکلونینگ چندگانه می‌گویند. اتضال تاقل به 
قطعات 12/۷۸ ی جدید و تولید مولکولی با قدرت تکثیر را DNA‏ ی نوترکیب می‌گویند (شکل ۲-۲۰). کنابعانه ژنومی در حقیقت 
مجموعه‌ای از ناقلین نوترکیب است که از کلون کردن DNA‏ ی کروموزومی به دست آمده است. به همین علت wb‏ حداقل یک 
شاخص از هر ژن در کتابخانه ژنومی وجود داشته باشد. یک oly‏ دیگر Gly‏ کلون PS‏ ژن برای تهیه پروتتین, انتقال 70/6۷۸ به 
درون g DNA‏ استفاده از آنزیم رتروویروس به نام ترانس کریپتاز معکوس DNA)‏ پلیمراز وابسته به (RNA‏ و تولید CDNA‏ 
DNA)‏ مکمل) است. یک کتابعانه CDNA‏ در واقع همان DNA‏ مکمل است. یک cDNA‏ نشان‌دهنده ژن‌هایی است که در 
یک سلول بیان می‌شوند. از کتابخانه ژنی برای پیدا کردن کلون باکتری عرضه کننده استفاده می‌شود. روش‌های غربال‌گری 
متعددی برای شناسایی باکتری حاوی DNA‏ ی نوترکیب خاص به کار می‌رود. بخشی از ژن 2 lac‏ از اوپرون 126 جایگاه 
کلونینگ چندگانه برای ورود 2/۷۸ ی خارجی است. ورود DNA‏ ی خارجی» ژن 2 lac‏ را غیرفعال می‌کند (تقریبا به صورت یک 
ترانسپوزون عمل می‌کند) و مانع از سنتز بتا گالاکتوزیداز توسط پلاسمید در سلول گیرنده می‌شود و در نتیجه باکتری‌های حاوی 
پلاسمید نوترکیب سوبسترای رنگی را تجزیه نکرده و به جای کلنی های آبی» کلنی‌های سفیدرنگ تولید می‌کنند. 

مهندسی ژنتیک برای تولید پروتئین‌های مفیدی مانند انسولین» اینترفرون» هورمون رشد اینترلوکین در جهت مصارف پزشکی و 
درمانی کاربرد دارد. همچنین با روش‌های مهندسی ژنتیک می‌توان مقدار زیادی از ایمونوژن خالص به منظور ساختن واکسن بدون 
نیاز به ارگانیسم‌های بیماری‌زای مهاجم تولید نمود. 

ساخت و تولید واکسن ale‏ هپاتیت B‏ اولین واکسن موفقیت‌آمیز CDNA‏ نوترکیب در انسان است که اولین بار در انجمن دارو و 
غذای آمریکا انجام و تائید شده است. آنتی‌ژن سطحی هپاتیت 8 توسط مخمر ساکارومسیس سرویزیه تولید می‌شود. در آینده 
ممکن است که با تزریق CDNA‏ پلاسمیدی به سلول‌های میزبان اجازه بیان ایمونوژن را داده و پاسخ ایمنی همانند واکسن 
توسط سلول‌های میزبان تولید شود( تولید واکسن 2/۷۸/). از فن‌آوری DNA‏ ی نوترکیب برای تشخیص آزمایشگاهی» کشاورزی» 
پزشکی قانونی و بسیاری دیگر از pole‏ استفاده می‌شود. 
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فصل سوم 
استریلزاسیون. عوامل ضد باکتریایی 


اهداف فصل 

دانشجویان با مطالعه این فصل قادر خواهند بود: 
- روشهای مختلف ازبین بردن یا کم کردن تعداد باکتری ها را با مثال شرح دهند. 
- روشهای فیزیکی 9 شیمیایی و نحوه عملکرد عوامل استریل کننده. ضدعفونی کننده و گندزدا را توضیح دهند. 
- دسته بندی آنتی بیوتیک ها را نام ببرند. 


- مکانیسم عمل آنتی بیوتک ها و روشهای مقاومت آنتی بیوتیکی باکتربها را شرح دهند. 


استریلیز اسیون (Sterilization)‏ 

از Oe‏ بردن کلیه میکروب‌ها حتی شکلهای بسیار مقاوم نظیر اسپور باکتری‌هاء مایکوباکتریوم‌ها؛ ویروس‌های بدون پوشش و قارچ‌ها 
را استریلیزاسیون گویند. جهت انجام این عمل از روش‌های فیزیکی و شیمیایی استفاده می‌شود (جدول ۲-۱). 

حرارت خشک و مرطوب از روش‌های فیزیکی استریلیزاسیون هستند که معمولاً در بیمارستان» جهت استریل کردن به کار می‌روند. 
این روش فیزیکی البته بیشتر جهت موادی استفاده می‌شود که به حرارت حساس نیستند. 

جهت جدا کردن باکتری‌ها و قارچ‌ها از هوای اطراف از روش فیلتراسیون استفاده می‌شود HEPA)‏ -> این نوع فیلتر مانع از عبور 
ریز ترین ذرات موجود در هوا می شود ). پرتوهای X LEE‏ (پرتوهای یونیزان) و ماوراء بنفش از پرتوهای متداول در 
استریلیزاسیون می‌باشند . 

در مورد روش های شیمیایی استریلیزاسیون می توان از گاز هایی مانند اتیل اکساید نام بردکه متداولترین گاز مورد استفاده در 
استریلیزاسیون است. cpl‏ ترکیب بسیار Sho‏ و مفید بوده ولی به علت سمیت استفاده از آن محدود شده است. 

گاز فرمالدئید نیز cde a)‏ داشتن خواص سرطن‌زایی به ندرت استفاده می‌شود. از فرمالین (فرمالدئید ۲۷ درصد + اب) جهت 
نگهداری بافت‌ها استفاده می‌شود. از فرمالدئید سال‌هاست که جهت ضدعفونی نمودن اتاق‌هاء محصولات پارچه ای» وسایل و 
دستگاه‌ها استفاده می‌شود. 

بخار پراکسیدهیدروژن جهت استریل نمودن ابزار و وسایل آلوده استفاده می‌شود. در روش گاز پلاسما با استفاده از بخار 
پراکسیدهیدروژن و انرژی حاصل از فرکانس‌های مایکروویو و فرکانس‌های رادیویی» رادیکال‌های آزاد اکسیژن تولید می‌شود. در 
این روش محصولات توکسیک تولید نمی‌شود. بنابراین به عنوان یک روش بی‌خطر در استریلیزاسیون به cle‏ اتیلن اکسید به کار 
می‌رود. دو محلول استریلکننده شیمیایی که به طور معمول استفاده می‌شوند. عبارتند از: پراستیک اسید و گلوتارآلائید. 

پراستیک اسید یک fale‏ اکسیدکننده است که دارای فعالیت بسیار مناسب بوده و محصولات نهایی واکنش آن اسیداستیک و 
اکسیژن غیرتوکسیک هستند. گلوتارآلدئید نیز کاربرد خوبی دارد ولی هنگام کار با این ماده باید از تماس و برخورد با آن اجتناب 


نمود. 
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ضدعفونی (disinfection)‏ 
یکی از روش‌های از Ody Ox‏ میکروب‌هاء ضدعفونی نمودن است. اما در این روش اشکال مقاوم میکروب ها زنده می‌مانند. گاهی 
به اشتباه واژة استریلیزاسیون و ضدعفونی به جای هم به کار می‌روند. Ay‏ همین جهت مراحل ضدعفونی به ۳ سطح بالاء متوسط و 
Gul‏ تقسیم‌بندی شده‌اند (جدول ۳-۲). ضدعفونی با سطح بالا از bled‏ کارایی و SE‏ معادل استریلیزاسیون است .در حالیکه اسپور 
باکتری در برابر ضدعفونی کننده‌هایی با سطح متوسط زنده می‌ماند و بسیاری از باکتری‌ها پس از در معرض قرار گرفتن با 
شدففوتن گنای سم Nils) abit aah‏ تفرگ ها با نم بالا Gig‏ رزوی کداعکام اس فادها 
استریلیزاسیون نیست استفاده می‌شود. مثل انواع خاصی از اندوسکوپ‌ها و لوازم و ples‏ جراحی پلاستیک و یا plo‏ موادی که 

قابل اتوکلاو کردن نیستند. 


ضدعفونی کننده‌های سطح بالا مثل گلوتارآلدئید. پراکسید هیدروژن. پراستیک اسید. کلردیاکساید و دیگر ترکیبات کلردار هستند. 
ضدعفونی کننده با سطح متوسط (الکل‌هاء ترکیبات یدوفور و ترکیبات فنولیک) جهت پاک کردن سطوح یا وسایلی که آلودگی آنها 
با اسپور باکتری‌ها و دیگر ارگانیسم‌های مقاوم غیرمحتمل است به کار می‌روند. زیرا اسپور باکتری‌ها توسط این ترکیبات از بین 
نمی‌روند. 

ضدعفونی کننده‌ها با سطح پایین (ترکیبات آمونیوم چهارظرفیتی) در مورد ابزار و وسایل غیربحرانی مانند دسته دستگاه فشار خون» 
الکتروکاردیوگرام و استتوسکوپ کاربرد دارد. لازم به ذکر است که علیرغم تماس مستقیم این ترکیبات با بدن glow‏ باید از ورود 
آنها به بافت و سطوح موکوسی جلوگیری شود. 


ارزیابی ضدعفونی کننده‌ها 

در آزمون کلاسیک Cob‏ فنلی, از فنل به عنوان bole‏ شیمیایی استاندارد مرجع استفاده می‌کنند. در این روش بالاترین رقت یک 
bale‏ شیمیایی مجهول که ارگانیسم مورد آزمایش را در یک زمان معین می‌کشد به oy SVL‏ رقت فنل که همان نتیجه را داشته 
باشد تعیین می‌شود. در روش odd ASE‏ آزمون مواد شیمیایی بر روی سوش‌های سالمونلاتیفی, استافیلوکوکوس اورئوس و 
سودومونا سآئروژینوز/ انجام می‌شود. ضریب فنلی کمتر از ۱ نشان‌دهندةٌ این است که قدرت ضدعفونی کنندگی ماده مورد نظر 
کمتر از فنل و ضریب فنلی بیشتر از ۱ نشان دهندة قدرت پیشتر آن ماده نسبت dy‏ فنل است. 

# نکته مهم در مورد ترکیبات فنلی این است که این ترکیبات ae‏ مایکوباکتریوم مقاوم موّثر هستند. در اثر محاورت ترکیبات 
فنلی با ترکیبات قلیایی از فعالیت آنها کاسته می‌شود. در صورتی که ترکیب با هالوژن‌ها فعالیت آنها را افزایش می‌دهد. ورود 
گروه‌های آروماتیک و آلیفاتیک به قسمت مرکزی فنل‌های هالوژنی باعث افزایش فعالیت این ترکیبات می‌شود. فعالیت این 
ترکیبات به واسطه هالوژنه کردن افزايش می‌یابد. مثال معروف آن هگزاکلروفن است که یک bobs‏ گندزدا با فعالیت Ante‏ 
باکتری‌های گرم مثبت است. 

پاستوریزاسیون < کشته شدن اغلب باکتری‌ها در تماس‌های نسبتاً کوتاه در دمای ۶۰ تا ۶۵ درجه را گویند. اين روش اغلب جهت 
پاستوریزه کردن شیر و فرآوری واکسن‌های باکتریال استفاده می‌شود. 


(Antisepsis) گندزدایی‎ 

آنتی سپتیک ها یا عوامل گندزدا (جدول ۳-۳) ay‏ منظور کاهش تعداد میکروبها بر روی سطوح پوستی به کار می‌روند. 
این ترکیبات براساس کارایی 9 بی‌خطر بودن» انتخاب و مورد استفاده قرار می‌گیرند. خلاصه‌ای از خصوصیات 
ضدمیکروبی آنها در جدول ۳-۴آورده شده است. 
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الکل‌ها فعالیت خوبی علیه هم گروههای میکروبی به استثنای باکتریهای اسپوردار را دارا می باشند. معمولاً از غلظت ۷۰ درصد 
الکل‌ها جهت گندزدایی استفاده می‌کنند. این ترکیبات غیرسمی بوده و اثر ات جانبی روی موضع ندارند. ضمناً سطح پوست را به 
علت Glo‏ چربی‌ها خشک می‌کنند. این ترکیبات توسط مواد آلی غیرفعال می‌شوند. Cpl ple‏ قبل از به کار بردن بایستی سطح 
پوست را تمیز نمود. 

یدوفورها از عوامل گندزدای پوست هستند. این ترکیبات با محدوده فعالیتی مشابه الکل‌ها جهت ضدعفونی پوست کاربرد دارند. 
یدوفورها به میزان جزئی برای پوست سمی بوده و به وسیلةٌ مواد آلی غیرفعال می‌شوند. یدوفورها و مشتقات ید غالبا برای 
ضدعفونی کردن سطح پوست همراه با الکل‌ها استفاده می‌شوند. 


اگرچه اثر کلرهگزیدین بر روی میکروارگانیسم‌ها کندتر از الکل می باشد ly‏ فعالیت ضدمیکروبی وسیعی دارد. در حضور مواد آلی 
و PHT jus‏ مقداری از کاریی آن کاسته می‌شود. پاراکلروماگزیلنول (PCMX)‏ فعالیتش محنود به باکتریهای گرم مثبت است. از 
آن جایی که این ماده غیرسمی با اثر طولانی مدت است در محلول‌های شستشوی دست مورد استفاده قرار می‌گیرد. تریکل وزان 
فقط بر روی باکتری‌ها موّثر بوده ولی بر دیگر ارگانیسم‌ها تأآثیری ندارد. تریکلوزان عامل گندزدایی متداول در صابون‌های 


دئودورانت و انواع خمیردندان‌ها است. 


مکانیسم عمل 


در اين قسمت به طور اجمالی به بررسی مکانیسم اثر مهم‌ترین عوامل استریل کننده, ضدعفونی کننده و گندزد می‌پردزیم. 


حرارت مرطوب 

استریل کردن مواد و وسایل با آب جوش خیلی he‏ نیست زیرا دمای نسبتاً پایینی (۱۰۰ درجه سانتیگراد) تولید می‌شود که قادر به 
از Ow‏ بردن اسپور باکتری‌ها نمی‌باشد. با Jou!‏ رشد باکتریها در اثر جوشاندن متوقف می شود. فرمهای رویشی باکتریها در اثر 
جوشاندی از سم رف وا استورها باقن qual | Fats, go.‏ در کشت محند از مظرل خ‌قانده قاثر به رف gal cal ably‏ ان 
دهنده Agi‏ اسپور در باکتری می‌باشد. بخار تحت فشار ( اتوکلاو) عامل استریل کننده بسیار she‏ است. حرارتهای SVL‏ باعث 
دناتوره شدن پروتئین‌های میکروبی می‌شود. در حرارت اتوکلاو میکروب سریعاً کشته شده و از بين می‌رود. عمل اتوکلاو تحت تأثیر 
عوامل و شرایط مختلفی از جمله دماء زمان اتوکلاوء اندازه و حجم «gM gil‏ میزان جربان بخار دانسیته وسایل درون اتوکلاو و طرز 
قرار گرفتن وسایل در درون اتوکلاو قرار دارد. باید دقت نمود تا هوای اتو کلاو کامللاً تخلیه گردد تا بخار بتواند به داخل وسایل 
موجود در اتوکلاو نفوذ نماید. اکثر Lag MS ail‏ در محدوده حرارتی ۱۲۱ درجه سانتیگراد و در فشار ۱۵ پوند بر اینچ مربع» به مدت ۱۵ 
دقيقه عمل می‌کنند. به کمک چسب‌های تجاری یا آمپول‌های باسیلوس استثاروترموفیلوس» می‌توان از درستی عمل 
استریلیزاسیون اطمینان حاصل نمود. آمپول حاوی اسپورهای باسیل مذکور را در مرکز وسایل داخل اتوکلاو قرار داده و پس از اتمام 
مراحل اتوکلاو این آمپول را خارج کرده و سپس آن را در ۲۷ درجه انکوبه می‌کنیم. اگر استریلیزاسیون به طور اصولی و صحیح 
انجام شده باشد دیگر ارگانیسم نمی‌تواند اسپور تولید US‏ و در محیط کشت مجدد رشد نماید. 
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حرارت Sid‏ 
دمای بالا می‌تواند جهت استریل کردن وسایل شیشه‌ای به کار رود. لته کاریی آن به اندزه دمای مرطوب نیست زیراانتشار و 
dof‏ حرارت خشک کندتر از هوای مرطوب می‌باشد. به همین دلیل. مدت زمان استریلیزاسیون» طولانی و دماهای بالاتری موردنیاز 
است. مکانیسم عمل حرارت خشک. اکسیداسیون مواد است. برای استریل کردن در حرارت خشک می‌توان از شرایط زیر استفاده 
کرد: ۱ ساعت در ۱۷۱ درجه ۲ ساعت در ۱۶۰ درجه و یا ۱۶ ساعت در ۱۲۱ درجه سانتیگراد. ine‏ برای حصول اطمینان از 


استریل شدن با واسطه حرارت خشک از اسپور باسیلوس سوبتیلیس استفاده می‌شود. اسپور باسیلوس سوبتیلیس در برابر دمای 
Suis‏ نسبتاً مقاوم است (برخلاف باسیلوس استتاروترموفیلوس). 


اتیلن اکسید 

انیلن اکسید گاز بی‌رنگ محلول در آب و از حلال‌های ST‏ است که برای استریل کردن وسایل و مواد حساس به حرارت به کار 
می‌رود. سرعت استریل کردن با این ترکیب آهسته بوده و بستگی به عواملی از قبیل غلظت GLE‏ درصد رطویت جسم استریل 
شونده. مدت زمان مجاورت جسم با گاز و همچنین درجه حرارت دارد. به ازای افزايش دوبرابر غلظت اتیلن اکسید مدت زمان 
استریلیزاسیون ۵۰ درصد کاهش می‌باید. ما افزایش, دما به ازای هر ۱۰ درجه سانتیگراد فعالیت اتیلن اکسید را دو پرابر می‌کند. 
اثر اتیلن اکسید در رطوبت نسبی تقریباً ۳۰ درصد بهتر می شود و با افزایش یا کاهش رطوبت نسبی میزان فعالیت اتیلن اکسید 
کاهش the‏ ارزیابی دقیقی از اتیلن اکسید بر روی ارگانیسم‌های خشک شده بر روی سطوح يا ارگانیسم‌های لیوفیلیزه وجود 
ندارد. فعالیت اسپورکشی این ترکیب به واسطه آلکیله کردن گروههای هیدروکسیل انتهایی» کربوکسیل و آمینوسولفیدریل است. 
ple‏ ترکیبات گازی که به عنوان استریل کننده به کار می‌روند عبارتند از: فرمالدئید و بتا - پروپیولاکتون. از آنجایی که اتیلن اکسید 
می‌تواند به بافت‌های زنده آسیب برساند بنابراین بایستی قبل از استفاده از وسایل استریل شده با این ترکیب وسیله موردنظر را 
تاک تموده و میس انگفاده کرک مق وهی با eels ۱۶ Ves als‏ با یشم a dibs‏ کته sls‏ ار اشوخ 
توسط اسپور باسیلوس سوبتیلیس ارزیابی می‌شود. 


RVR] 

تأثیر این تر کیب مانند اتیلن اکسید از طریق آلکیلاسیون است. دو آلائید شناخته شده که می‌توانند هم به عنوان استریل کننده و 
هم به عنوان ضدعفونی کننده سطح بالا مورد استفاده قرار گیرند. fold‏ فرمالدتید و گلوتارآلدئید هستند. فرمالدئید با غلطت ۳۷ 
درصد در آب Jo‏ شده و به صورت فرمالین مصرف می‌شود. فرمالین در غلظت‌های پایین به صورت باکتریواستاتیک (یعنی باعث 
توقف رشد باکتری می‌شود ولی منجر به مرگ نمی‌شود)» و در غلظت‌های بالاتر (مثلاً ۲۰ درصد) می‌تواند باکتریوسید باشد 
(ارگانیسم‌ها را بکشد). در صورت اضافه کردن الکل به فرمالین Vs Mee)‏ درصد فرمالین در الکل ۷۰ درصد) فعالیت میکروب کشی 
آن افزایش ub ge‏ مجاورت پوست يا غشاهای مخاطی با فرمالدئید خطرناک است. سمیت گلوتارآلدئید برای بافت‌های زنده کمتر 
است ولی باعث سوختگی پوست يا غشاهای مخاطی می‌شود. گلوتارآلدئید در DA‏ قلیایی فعال‌تر بوده (فعال شدن به وسيلة 
هیدروکسید سدیم) ولی پایداری آن در اين شرایط کمتر است. همچنین, گلوتارآلدئید به وسیلةٌ alge‏ آلی غیرفعال می‌شود. بنابراین 
قبل از استفاده از آن باید وسایل را پاک نمود. 
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عوامل اکسید کننده 

اکسیدان‌هایی که به طور معمول استفاده می‌شوند شامل آزون» پراستیک اسید و پراکسید هیدروژن هستند. پراکسید هیدروژن با 
غلظتی برابر UY‏ ۶ درصد اغلب باکتریها را از بین می‌برد. غلظت‌های بالاتر (۱۰-۲۵ درصد) همه ارگانیسم‌ها از جمله اسپور باکتریها 
را هم از بین می‌برد. رادیکال‌های آزاد هیدرو کسیل تولید شده در اثر تجزیه پراکسید هیدروژن فرم موثر و اکسیدکننده آن هستند. 
پراکسید هیدروژن به عنوان ضدعفونی کننده flog‏ پلاستیکی لنزهای تماسی و پروتزهای جراحی به کار می‌رود. 


ترکیبات آمونیوم چهار ظرفیتی 

این ترکیبات دارای چهار گروه آلی بوده که به طور کووالان به نیتروژن متصل‌اند و فعالیت میکروب‌کشی این ترکیبات کاتیونی به 
واسطه ماهیت گروه‌های طویل ۸-۱۸ کربنه است. بنزآلکونیوم کلراید و ستیل پریدینیوم کلراید نمونه ای از اين ترکیبات هستند که 
باعث از بین رفتن غشاهای سلولی شده و در نتیجه منجر به آزاد شدن اجزای داخل سلولی می‌شوند. این ترکیبات در غلظت‌های 
ool‏ باکتریواستاتیک و در غلظت‌های بالا باکتریسیدال هستند. 

به هر حال ارگانیسم‌هایی مانند سودوموناس و مایکوباکتریوم و قارچ‌های تریکوفیتون نسبت به سار ارگانیسم‌ها به این ترکیبات 
مقاوم تر هستند. بعضی از گونه‌های سودوموناس در ترکیبات چهارظرفیتی آمونیوم به راحتی رشد می‌کنند. اکثر ویروس‌ها و همه 
باکتری‌های اسپوردار نیز به اين ترکیبات مقاوم هستند. اثر آنها به وسیلة دترجنت‌های یونی» مواد آلی و رقیق شدن کاهش می‌یابد. 
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جدول ۳-۱ روش‌های استریلیزاسیون(فیزیکی و شیمیایی) 


روس 


استریل کننده‌های فیزیکی 
بخار تحت فشار 


حرارت خشک 


فیلتراسیون 

پرتوها 

پرتو ماوراء بنفش 

پرتوتابی با اشعه یونیزان 
استریل کننده‌های شیمیایی 
استریل کننده‌های گازی 
lsh‏ اکسید 


بخار فرمالدئید 

پراکسید هیدروژن 

Law, گاز‎ 

استریل کننده‌های محلول 
پراستیک اسید 
گلوتارالدئید 


روش فیزیکی 
حرارت 

حرارت مرطوب 
روش شیمیایی 
ai‏ 

گلوتارآلدئید 
پراکسید هیدروژن 
فرمالدئید 
کلردیاکسید 
پراستیک اسید 
ترکیبات کلر 
الکل ( «Sel‏ ایزوپروپیل) 
ترکیبات فنلی 


علظت با ۱ 
۱ تا ۱۳۲ درجه سانتیگراد با فاصله زمانی متغیر 


۱ ساعت در ۱۷۱ درجه» ۲ ساعت در ۱۶۰ درجه و ۱۶ ساعت در ۱۲۱ 
درجه سانتیگراد 
قطر منفذ ۰/۲۲ تا ۰/۳۵ میکرومتر؛ فیلترهای HEPA‏ 


طول موج ۲۵۴ نانومتر 


پرتومایکروویو یا اشعه گاما 


۰ تا ۱۲۰۰ میلی‌گرم در هر لیتر در ۲۹ درجه تا ۶۵ درجه سانتیگراد به 
ose‏ ۲ تا ۵ ساعت 


۲ تا ۵ Lop‏ در ۶۰ تا ۸۰ درجه سانتیگراد 
Loy ۰‏ در ۵۵ تا ۶۰ درجه سانتیگراد 
گاز هیدروژن پراکسید با قدرت یونیزه کنندگی بالا 


۰/۲ درصد 


۲ درصد 


جدول ۴-۲ روش‌های ضدعفونی کردن(فیزیکی و شیمیایی) 


غلظت (سطح فعالیت) 


۷۵-۰ درجه سانتیگراد به مدت ۲۰ دقيقه (بالا) 


۲ درصد (بالا) 


۳ تا ۲۵ درصد (YL)‏ 
۳ تا ۸ درصد (بالا/ متوسط) 
متغیر (YL)‏ 


(YL) آزاد در هر لیتر‎ IS از‎ ۱۰۰۰-۱۰۰ ppm 
درصد (متوسط)‎ ٩۵ تا‎ ۰ 
تا ۵ درصد (متوسط /پایین)‎ ۴ 


av 


ترکیبات یدوفور 


عوامل گندزدا 

الکل (اتیل, ایزوپروپیل) 
یدوفور 

کلرهگزیدین 

پاراکلرو متاگزیلنول 
تریکلوزان 


ترکیبات آمونیوم چهار ظرفیتی 
جدول ۲-۲ عوامل گندزدا (آنتی سپتیک) 


“HJ 


۷۰-۰ درصد 


۱-۲ میلی‌گرم ید آزاد در هر td‏ ۱-۲ درصد ید در دسترس 


۵-۴ ۹ درصد 
۰/۵-۵ درصد 


۰/۲-۲ درصد 
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جدول ۴-۴ صفات میکروب کشی ضدعفونی کننده‌ها و عوامل گندزدا 


عامل 

ضد عفونی کننده 
الکل 

پراکسید هیدروژن 
فرمالدئید 

فنل 

کلر 

پدوفور 

گلوتارالدئید 
ترکیبات چهارظرفیتی آمونیوم 
عوامل گندزدا 
الکل 

پدوفور 
کلرهگزیدین 
پاراکلرو متاگزیلنول 
تریکلوزان 


باکتری 


مایکوبا کتریوم 


dA 


اسپور باکتری 


ppm‏ تا ۵۰ از ید آزاد در هر لیتر (متوسط) 


قارج 


ویروس 
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آنتی بیوتیک‌ها 

در این بخش به مکانیسم عمل و طیف ضدباکتریایی آنتی‌بیوتیک‌ها و نیز معرفی آنتی‌بیوتیک‌های رایج و مکانیسم مقاوست 
میکروبی در برابر Sgn cl‏ خواهیم پرداخت. در جدول YO‏ طور اختصار برخی از تعاریف ضروری آورده شده است. 

سال ۱۹۳۵ از لحاظ شیمی‌درمانی عفونت‌های سیستمیک باکتریایی سال پرباری بود. چرا که در این سال مواد ضدعفونی کننده 
بر کیره از رت مرکزوا کنیس ها رید سل نان gle fe pag‏ و زشتهای کته رین عفونتهای ستیگ 
list‏ کاب موز که له وق تیم dag) plies ease‏ جوگیری از تفرنتهای 
استرپتوکوکی در موش‌ها شناخته شد. این ترکیب علیه عفونت در بیماران به کار رفت که تا حدودی هم Phe‏ واقع گردید. به زودی 
به این نتیجه رسیدند که این ترکیب در بدن به پاراآمینوبنزن سولفونامید یا سولفانیلامید تبدیل می‌شود که این ترکیبات دارای 
خصوصیات ضدباکتریایی هستند. این تجربیات منحر ay‏ کشف داروهای اولیه «سولفا» در پزشکی نوین شد. 

سپس باکت زمان دانمندان دربافند که یکسری ترکیبات (آنتیبیوتیک‌ها)توسط میکروارگانیس‌ها تولید می‌شوتد AS‏ سانع از 
رشد باکتری‌ها و سایر میکروب‌ها می‌گردن. فلمینگ برای اولین بر ثابت کرد که SOS‏ پنی‌سیلیوم از تکنیر اس تافیلوکوک‌های 
بیماری‌زا جلوگیری می‌کند. غلظت مشخصی از محیط کشت این کیک تهیه شد به طوری که دارای فعالیت ضدمیکروبی بوده و در 
ضمن خاصیت سمی آن نیز حذف شد. این کار منجر به تولید اولین ترکیب پنی‌سیلین شد. در سالهای ۱۹۴۰ و ۱۹۵۰ 
استرپتومایسین و تتراسایکلین ساخته شد و به SLID‏ آن سار آمینوگلیکوزیدها» پنی‌سیلین‌های نیمه سنتزی» سفالوسپورین‌ها 
کینولون‌ها به دست آمد. بر اثر مصرف این ترکیبات از میزان بیماری‌های عفونی به شدت کاسته شد و تعداد افرادی که از این 
بیماری‌ها Ge‏ سالم به در بردند افزایش CSL‏ علی‌رغم تولید و معرفی ترکیبات ضدمیکروبی و عوامل شیمی‌درمانی» باکتری‌ها نیز 
نسبت به آنها مقاومت پیدا کردند. بنابراین استفاده از آنتی‌بیوتیک‌ها نمی‌تواند به تنهایی عامل موّثری در درمان باشد بلکه به عنوان 
یکی از عوامل درمانی علیه میکروب‌ها محسوب می‌شود. به دلیل پیدایش مقاومت علیه آنتی‌بیوتیک‌ها دانشمندان آزمایشات 
جدیدتری را برای درمان بیماری‌های عفونی آغاز کردند. 

دز یه زوش‌های cules gus‏ هیگروبی از آزمایشگاه یداع spp ud‏ آن عواسل و نز OLS‏ نی دزمان سوفزین dhe‏ 
بیماری‌های عفونی پیشنهاد گردید. انتخاب آنتی بیوتیک برای هر بیمار به عوامل متعددی از قبیل خصوصیات فارماکولوژیک 
آنتی‌بیوتیک» سمیت دار وضعیت و علائم بالینی بیمار بستگی دارد. در شکل ۲-۱ محل اصلی فعالیت و اثرگذاری آنتی‌بیوتیک‌ها 


به طور خلاصه آورده شده است. 


جدول ۲-۵ وازه‌شناسی 

طیف ضدباکتریایی: محدوده called‏ یک آنتی‌بیوتیک در بربر اکتری‌هاست. دارویی با طیف ضدباکتریایی وسیع قادر به سرکوب 
محدوده وسیعی از باکتری‌های گرم مثبت و گرم منفی می‌باشد. در صورتی که دارویی با طیف محدود تنها علیه تعداد محدودی از باکتری‌ها 
موّثر است. 

فعالیت باکتریواستاتیک: میزان فعالیت ضدمیکروبی که رشد ارگانیسم را متوقف می‌کند. این فعالیت در شرایط آزمایشگاهی با آزمایش 
sista) Sle‏ اقا al posal‏ یکشم dines,‏ اگوی ia‏ سین AE IG gal‏ هه ماقم از رش از ly Sy Bnet pani‏ 
حداقل غلظت بازدارنده (MIC)‏ گویند. 

فعالیت باکتریسیدال: میزان فعالیت ضدمیکروبی که موجب مرگ ارگانیسم می‌شود. اين فعالیت در شرایط آزمایشگاهی با قرار دادن CAE‏ 
ees lilteal‏ ادا pag Saud Faecal ey Si oly 5 gud‏ یل میم اس ال cabal‏ کف هروخب WE‏ درآ Citas‏ 
میکروبی می‌شود به عنوان حداقل غلظت باکتریکشی (MBC)‏ در نظر گرفته می‌شود. 

ترکیب چند آنتی‌بیوتیک: ترکیب آنتی‌بیوتیک ممکن است به دلایل زیر مورد استفاده قرار گیرد: (۱) افزايش محدوده ضدباکتربایی برای 
درمان تجربی یا درمان عفونت‌های چند میکروبی (۲) ممانعت از ظهور ارگانیسم‌های مقاوم در طی درمان (۳) رسیدن به یک اثر کشندگی 


ar 
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سینرژیسم آنتی‌بیوتیکی: ترکیبی از ۲ آنتی‌پیوتیک که Called‏ ضدمیکروبی آنها بیشتر از حالتی می‌شود که هر کدام به تنهایی مورد استفاده 
قرار گيرند. 

آنتاگونیسم آنتی‌بیوتیکی: ترکیبی از آنتی‌بیوتیک‌ها که فعالیت یک آنتی‌بیوتیک با فعالیت آنتی‌بیوتیک دیگر تداخل ایجاد می‌کند (به عبارتی 
مجموع called‏ آنها کمتر از حالتی است که هر کدام به تنهایی مورد استفاده قرار گیرند). 

بتالاکتاماز: آنزیمی حلقه بتالاکتام را در آنتی‌بیوتیک‌های بتالاکتام هیدرولیز می‌کند. بنابراین آنتی‌بیوتیک را غیرفعال می‌کند. 


آنزیم اختصاصی برای پنی‌سیلین‌هاء سفالوسپورین‌ها وکارباپنم به ترتیب به نام پنی‌سیلینازه سفالوسپوربناز و کارباپنماز معروفند. 


Call wall synthesis _ 

Beto-loctams ns 

: c ; DNA replication 
Yancemycin ۱ و‎ 
soniazid 
Ethambutol 


Cycloserine 


1 ۰ 
| Metronidazole 


Clofazimine 


Ethionamide 
Bacitracin 


Polym Yuin 


‘Protein synthes $ 
(505 ribosorne) 
Chioramphenicol 


Antimetabolites’ 


Sulfonamides 


Dapsone Protein synthesis ‘ 
۱ (20S ribosomes) Mocrolides 
eihop OS ribo: es 


Clindamycin‏ ۲ اس 
Para-aminasalizylic acic Amincalyeosidet ; ۳‏ 


۸ inezolid 
Tetr a yclines = 


Quinupristin 


dalfogristin 


شکل ۲-۱ مکان‌های اصلی فعالیت Sarge cil‏ 


ممانعت از سنتز دیواره سلولی 

در گذشته مهم‌ترین مکانیسم فعالیت آنتی‌بیوتیکی؛ واکنش با عوامل سنتز دیواره سلولی بوده است. اغلب آنتی‌بیوتیک‌های Be‏ بر 
دیواره سلولی باکتری‌ها در دسته‌ای به نام آنتی‌بیوتیک‌های بتالاکتام (پنی‌سیلین. سفالوسپورین. سفامایسین, کارباپنم. منوباکتام» 
ممائعث کننده‌های بعالاکتاماز) قرار می‌گیرند. چرا که تمام آنها دارای ساختمان مشایهی بد نام حلقه بتالاکتام هستند سایر 
آنتی‌بیوتیک‌های موّثر بر دیواره سلولی شامل ونکومایسین باسیتراسین و عوامل ضد مایکوباکتریوم مانند ایزونیازید اتامبوتول 
سیکلوسرین و اتیونامید هستند. 


آنتی‌بیو تیک‌های بتالاکتام 

ترکیب hel‏ ساختمان دیواره سلولی باکتری‌ها لایه پپتیدوگلیکان است. اساس این ساختمان زنجیره‌های ۱۰ تا ۶۵ دی‌ساکاریدی 
متشکل از واحدهای یک در میان NV‏ استیل گلوکز آمین و ۷/- استیل مورامیک اسید است. این زنجیره‌ها سپس با پل‌های پپتیدی 
به صورت عرضی متصل شده و کر oul AN‏ اتضال شبکه‌ای بت اطراف باکتری به مجوه می‌آید. ساخته gach‏ این بل‌های بتایشید 
و پنتاگلایسین به وسیله آنزیم‌هایی AGL)‏ ترانس پپتیدازه ترانس گلیکوزیلازه کربوکسی پپتیداز) صورت می‌گیرد. 
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این آنزیم‌های تنظیم کننده» پروتئین‌های متصل شونده به پنی‌سیلین (PBPs)‏ نامیده می‌شوند. چرا که قادر به اتصال به 
PBPs‏ موجود در غشای سیتوپلاسمی باکتری متصل شده و با مهار سنتز لایه پپتیدوگلیکان سبب آزادی آنزیم‌های اتولیتیک 
می‌گردد وبا تجزیه پیش‌سازهای دیواره سلولی باکتری از بين می‌رود. پس می‌توان گفت آنتی‌بیوتیک‌های بتالاکنام عمومًبه عنوان 
عوامل باکتری کش عمل می‌کنند. 

مقاومت باکتری‌ها در برابر آنتی بیو تیک‌های خانواده بتالاکتام a)‏ واسطه سه مکانیسم زیر صورت می‌گیرد: (۱) جلوگیری از واکنش 
بین آنتی‌بیوتیک و پروتئین‌های PBP‏ هدف (۲) ناتوانی آنتی‌بیوتیک در اتصال به PBPs‏ (۳) هیدرولیز آتتی‌بیوتیک به وسیله 
آنزیم‌های بتالاکتاماز. اولین مکانیسم مقاومت در باکتری‌های گرم منفی در سویه‌های سودوموناس دیده شد. زیرا Leal‏ دارای غشای 
خارجی هستند که آنتی‌بیوتیک ub‏ از منافذ غشای خارجی عبور نماید. اگر تغییراتی در پروتتین‌های تشکیل دهنده این منافذ 
(پورین) پیش آید putt Stee‏ در اندازه و یا شکل آنهاایجاد شود آنتیبیوتیک نمی‌تواند ورد دیواره سلولی باکتری شود. 

همچنین باکتری‌ها با تغییر در PBP‏ » بهآنتیبیوتیک‌های بتالاکنام مقاوم می‌شوند. این مکانیسم شامل: (۱) تولی د بیش از حد 
PBP‏ (فرآیندندر)» (۲) کسب PBP‏ جدید(استافیلوکوکوس اورتوس مقاوم به متی‌سیلین) (۳) تغیبر در PBP‏ موجود توسط 
نوترکیبی (استرپتوکوکوس پنومونیه مقاوم به پنی‌سیلین) یا موتاسیون‌های نقطه‌ای (انتروکوکوس فاسیوم مقاوم به پنی‌سیلین). 
بالاخره باکتری‌ها می‌تونند با تولیدآنزیم بتلاکتاماز آنتیبیوتیک‌های بتالاکتام را غیرفعال کنند. بیش از ۲۰۰ بتالاکتاماز تا به‌حال 
شناسایی شده است. برخی از آنها اختصاص به پنی‌سیلین داشته (پنی‌سیلیناز) و بعضی مختص سفالوسپورین‌ها (سفالوسپوریناز) 
هستند» یکسری هم از لحاظ فعالیت طیف وسیعی داشته و قادر ay‏ غیرفعال کردن بیشتر آنتی‌بیوتیک‌های بتالاکتام هستند. در یک 
طبقه‌بندی» بتالاکتامازها در ۶ گروه DLA‏ طبقه‌بندی شده‌اند. بتالاکتاماز کلاس 2۸ 5۳۷-1 و 75-1 شایعترین 
پلی‌سیلیتازهاش edly‏ شده در پاسیل‌های گرم مقی (اشریشیاکلی و (Mauls‏ ضبشند که called: Jilin‏ را ره سفالوسورین‌ها 
دارد. موتاسیون نقطه‌ای در ژن کدکننده این آنزیم منجر به ایجاد بتالاکتامازی بر ضد همه پنی‌سیلین‌ها می‌شود. این گروه از 
تالا کتامازها a;‏ تام بتالاکتامازهای وسی‌الطیف یا (ESBLs)‏ معروف هستند. این عوامل بسیار مشکل‌ساز هستند, چرا که توسط 


پلاسمیدها کد شده و می‌توانند به راحتی از ارگانیسمی به ارگانیسم دیگر منتقل شوند. 


این عوامل موجب محدود شدن استفاده از آنتی‌بیوتیک‌های بتالاکتام در برخی از بیمارستان‌ها شده است. بتالاکتاماز کلاس 3 : 
متالوآنزیم‌های وابسته به روی (20 )است که فعالیت گسترده‌ای برضد تمام آنتی‌بیوتیک‌های بتالاکتام (مانند سفامایسین ها و 
کارباپنم ها ) دارد. بتالاکناماز کلاس) : سفالوسپورینازهای اولیه هستند که توسط کروموزوم باکتری AS‏ می‌شوند. بیان این آنزیم‌ها 
معمولاً سرکوب می‌شود. بیان اين دسته از بتالاکنامازها بسیار مشکل‌ساز است» چرا که برعلیه اکثر سفالوسپورین‌های وسیح‌الطیف 
فعال هستند. کلاس(] بتالاکتامازها: پنی‌سیلینازهای CSL‏ شده در باسیل‌های گرم منفی هستند. 


پنی‌سیلین‌ها 

آنتی‌بیوتیک‌های خانولده پنی‌سیلین (جدول ۳-۶) ترکیباتی با تأثیر زیاد و با سمیت اندک هستند. ترکیب اصلی آنها نوعی اسید آلی 
دارای حلقه بتالاکنام تهیه شده از کشت قارچ پنی‌سیلیوم گریزوژنوم است. در طی مرحله رشد کیک و در فرآیند تخمیر مقادیر 
زیادی از واسطه‌های کلیدی مانند ۶- ginal‏ پنی‌سیلانیک اسید (حلقه بتالاکتام ترکیب شده با حلقه تیازولیدین) تولید می‌شود. ایجاد 
ترکیبات جایگزین در ساختمان اصلی پنی‌سیلین باعث ایجاد ترکیباتی با مقاومت نسبت dy‏ اسید معده و افزایش جذب از طریق 
دستگاه گوارش و نیز مقاومت نسبت به اثرات مخرب آنزیم بتالاکتاماز (پنی‌سیلیناز) و يا ایجاد طیف وسیع فعالیت بر aude‏ 


باکتری‌های گرم منفی خواهد شد. 
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پنی‌سیلین G‏ نسبت dy‏ اسید معده حساس بوده و به همین علت تجویز آن به صورت درون‌رگی و تزریقی برای درمان عفونت‌های 
ایجاد شده به وسیله تعداد محدودی از میکروار گانيسم‌ها می‌باشد. پنی‌سیلین Vi‏ نسبت dy‏ اسید معده مقاوم بوده و به عنوان داروی 
خوراکی جهت درمان استفاده می‌شود. پنی‌سیلین‌های مقاوم به پنی‌سیلیتار نظیر متی‌سیلین و اگزاسیلین برای درمان عفونت‌های 
ناشی از استافیلوکوک‌های حساس به کار می‌رود. آمپی‌سیلین اولین بنی‌سیلین وسیع/لطیف بوده که علیه بسیاری از باسیل‌های گرم 
منفی خصوصاً اشرشیاکلی» پروتتوس و هموفیلوس Bho‏ بوده است. همچنین پنی‌سیلین‌های دیگری (کاربنی‌سیلین» تیکارسیلین» 
پیپراسیلین) علیه طیف وسیعی از باکتری‌های گرم منفی fold‏ کلبسیلاه انتروباکتر و سویه‌های سودوموناس موّثر هستند. 

دسته جدیدی از پنی‌سیلین‌ها در اثر ترکیب با بازدارنده‌های jobs Vis‏ تولید شده اند. این ممانعت کننده‌های بتالاکتاماز (مانند 
کلاوولانیک اسید. سولباکتام» تازوباکتام) به‌طور نسبی بطور خودبخود غیرفعال می‌شوند. اما هنگامی که با پنی‌سیلین‌ها (آمپی‌سیلین» 
آموکسی‌سیلین تیکارسیلین و پیپراسیلین) ترکیب می‌گردد. در درمان عفونت‌های ناشی از باکتری‌های تولیدکننده بتالاکتاماز موثر 
واقع عی‌شوند. این سمافتت کنده‌ها ble yale ay‏ برگشت ay‏ بقالاکناماز oleh‏ عتصل شده و taal‏ را غیرفحال ضی که asp)‏ 
همه آنزیمها به این ممانعت کننده‌ها متصل نمی‌شوند) پس از اين اتصال, ترکیب دارویی منجر به تخریب دیواره سلولی باکتری 
میگردد. 


جدول ۲-۶ پنی‌سیلین 

آنتی بیوتیک‌ها 

پنی‌سیلین‌های طبیعی» بنزیل پنی‌سیلین و فنوکسی متیل پنی‌سیلین 
(پنی‌سیلین ۷) 


پنی‌سیلین‌های مقاوم به پنی‌سیلیناز (نفسیلین» منی‌سیلین» اگزاسیلین» 
کلواگزاسیلین» دی کلوگزاسیلین) 

پنی‌سیلین‌های با طیف گسترده آمینو پنی‌سیلین (آمپی‌سیلین, 
آمو کسی‌سیلین)» کاربنی سیلین» تیکارسیلین» بوریدوپنی‌سیلین (پیپراسیلین) 
بتالاکتام همراه بازدارنده بتالاکتاماز (آموکسی‌سیلین/ کلاوولانیک اسید, 
پیپراسیلین/ تازوباکتام. آمپی‌سیلین / (PLS Woe‏ 


سفالوسپورین‌ها و سفامایسین‌ها 


محدوده فعالیت 

موّثر علیه تمام استرپتوکوک‌های بتاهمولیتیک و اکثر آنها فعالیت محدود 
علیه استافیلو کوک‌ها دارنده فعال علیه مننگوکوک‌ها و اکثر بی‌هوازی‌های 
گرم مثبت. فعالیت ضعیف dle‏ باسیل‌های هوازی و بی‌هوازی گرم منفی 
مشابه پنی‌سیلین‌های طبیعی دارای فعالیت علیه استافیلوکوک‌ها 


فعالیت علیه کوکوسی‌های گرم مثبت معادل پنی‌سیلین‌های طبیعی؛ فعال 
ae‏ برخی از باسیل‌های گرم منفی 

فعالیت مشابه با بتالاکتام به اضافه فعالیست بهبودیافته gle‏ 
استافیلو کوک‌های مولد بتالاکتاماز و باسیل‌های گرم منفی انتخابی» مانع 
عمل تمام بتالاکتامازها نمی‌شود. پیپراسیلین/ تازوباکتام بیشتر از همه 
She‏ هستند. 


سفالوسپورین‌ها آنتی‌بیوتیک‌های بتالاکتام هستند که از ۷- آمینوسفالوسپورانیک اسید (حلقه بتالاکتام ترکیب شده با حلقه 
دی‌هیدروتیازین) از قارج سفالوسپوریوم به دست آمده‌اند (جدول (TEV‏ سفامایسین‌ها شبیه سفالوسپورین‌ها بوده به استتنای اینکه 
آنها دارای یک اکسیژن در مکان سولفور در حلقه دی‌هیدروتیازین بوده و نسبت به هیدرولیز توسط بتالاکتاماز پایداری بیشتری 
دارند. سفالوسپورین‌ها و سفامایسین‌ها مکانیسمی مشابه با پنی‌سیلین دارند. اما نسبت به پنی‌سیلین‌ها طیف ضدباکتریایی وسیح‌تری 
دارند. ضمن Au!‏ نسبت به تعداد زیادی از بتالاکتامازها مقاومت دارند و خصوصیات فارماکولوژیک آنها بهبود AL‏ است (مانند 


افزایش نیمه عمر). 
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جدول ۲-۷ مثال‌هایی از سفالوسپورین‌ها و سفامایسین‌ها 

آنتی‌بیو تیک‌ها محدوده فعالیت 

طیف محدود (سفالکسین, سفالوتین» سفازولین. فعالیتی برابر با اگزاسیلین ade‏ باکتری‌های گرم مثبت برخی گرم منفی‌ها (مانند 

سفاپیرین» سفرادین) اشرشیاکلی» کلبسیلاه پروتتوس میرابیلیس) 

طیف گسترده (سفاکلور» سفورو کسیم) فعالیتی برابر با اگزاسیلین علیه باکتری‌های گرم cate‏ فعالیت موثر علیه گرم 
منفی‌ها شامل انتروباکتره سیتروباکتر و گونه‌های پروتتوس 

طیف گسترده (سفوتنان» سفوکسی‌تین) فعالیتی شبیه به سفالوسپورین‌های وسیح‌الطیف دارد اما به بتالاکتامازها کمتر 
حساس هستند. 

طیف وسیع (سفکسیم» سفوتاکسیم سفتریاکسون. فعالیتی برابر با اگزاسپلین علیه باکتری‌های گرم مثبت فعالیت موثر علیه گرم 

سفتازیدیم) منفی‌ها شامل سودوموناس 

طیف افزايش يافته (سفپیم» سفپیروم) فعالیتی برابر با اگزاسیلین علیه باکتری‌های گرم مثبت» فعالیت تا حدی بهبود 
AL‏ بر روی گرم منفی‌ها 


تغییرات بیوشیمیایی در مولکول اصلی این آنتی‌بیوتیک باعث ایجاد آنتی‌بیوتیک‌هایی با خصوصیات دارویی بهتر و فعال‌تر شده 
است. آنتی‌بیوتیک‌های نسل ALL Jol‏ فعالیت محدود منحصر به سویه‌های اشرشیاکلی» کلبسیلاه پروتقوس میرابیلیس و 
کوکسی‌های گرم مثبت حساس به اگزاسیلین می‌باشند. بیشتر آنتی‌بیوتیک‌های وسیع/لطیف نسل دوم علیه هموفیلوس آنفلوانز 
گونه‌های انتروباکتره سیتروباکتر و گونه‌های سراشیله برخی از بی‌هوازی‌ها مانند باکتروئیدس فراژیلیس موثر هستند. 
آنتی‌بیوتیک‌های نسل سوم با طبف گسترده و آنتی‌بیوتیک‌های fui‏ چهارم با طبف گسترده‌تر بر علیه بیشتر اعضای خانواده 
انتروباکتریاسه و سودوموناس آثروژینوزا استفاده می‌شوند. آنتی‌بیوتیک‌های با طیف اثربخشی گسترده‌تر ale‏ بتالاکتامازهای پایدار 
استفاده می‌شوند. فتاتفاند باکتری‌های گرم منفی به سرعت در ply‏ سفالوسپورین‌ها 9 سفامایسین‌ها مقاومت نشان می‌دهند. این 
مقاومت در ابتدا به صورت تولید بتالاکتاماز بوده و در نتیحه استفاده از این عوامل را در بسیاری موارد محدود کرده است. 


سایر آنتی‌بیوتیک‌های بتالاکتام 

انواع دیگری از آنتی‌بیوتیک‌های بتالاکتام شامل mel IK‏ (مانند ایمی‌پنم. ارتاپنم و مروپنم) و مونوباکتام‌ها (آزترونام) هستند (جدول 
اس کار peli Say, 2) lag‏ وس الطیک مس BA‏ که یه pels pals‏ گرو‌های ای نها فان یک رود PAB)‏ 
استافیلو کوک‌های مقاوم به اگزاسیلین» انتروکوک فسیوم و سویه‌های سودوموناس و برخی باسیل‌های گرم منفی) She‏ هستند. در 
عوض منوباکتام‌هاء آنتی‌بیوتیک‌هایی با طیف محدود هستند که تنها در مقابل باکتری‌های گرم منفی هوازی کاربرد دارند. 
باکتری‌های بی‌هوازی و گرم مثبت نسبت به آنها مقاوم هستند. آنتی‌بیوتیک‌های با طیف ضدمیکروبی کم در درمان عفونت‌های 


خاص, بدون ایجاد عارضه در بیماران و نیز اثر سوء بر روی باکتری‌های فلور طبیعی بدن کاربرد دارد. 


جدول ۲-۸سایر آنتی‌بیو تیک‌های بتالاکتام 

آنتی‌بیو تیک‌ها محدوده فعالیت 

کارباپنم (ایمی‌پنم» مروپنم» ارتاپنم) آنتی‌بیوتیک با طیف گسترده که علیه اکثر باکتری‌های گرم مثبت و گرم منفی هوازی و 
بی‌هوازی به استثنای استافیلوکوک‌های مقاوم به اگزاسیلین» اکثر انتروکوک‌های فسیوم و 
باسیل‌های گرم منفی (مانند بورخولدریاء استنوتروفوموناس و برخی از سودوموناس‌ها) موّثر است. 

منوباکتام (آزترونام) فعال ae‏ باسیل‌های گرم منفی هوازی اما غیرفعال در برابر کوکسی‌های گرم مثبت یا بی‌هوازی 
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گلیکو پپتیدها 

ونکومایسین گلیکوپپتید Soe‏ بر دیواره سلولی باکتری‌های گرم مثبت است که از استربتومایسس اوریتنالیس گرفته شده است. 
ونکومایسیس ضمن واکنش با (1- آلانین — (1- آلانین انتهایی زنجیره‌های پنتاپپتیده تشکیل پل Ge‏ زنجیره‌های SSS pty‏ را 
مختل می‌کند. oy!‏ آنتی‌بیوتیک برای درمان عفونت‌های ناشی از استافیلوکوک‌های مقاوم به اگزاسیلین و ple‏ باکتری‌های گرم 
Cute‏ مقاوم به آنتی‌بیوتیک‌های بتالاکنام به کار می‌رود. 

ونکومایسین بر روی باکتری‌های گرم منفی Bho‏ نیست. چرا که مولکول بزرگی بوده و قادر به عبور از غشای خارجی و رسیدن به 
لوکونوستوک» لا کنوباسیلوس پدیک وکوس و گونه‌های اریزیپلوتریکس) چرا که پنتاپپتید در این باکتری‌ها به 0- آلانین = —D‏ 
لاکتات ختم شده در dre‏ ونکومایسین به آنها متصل نمی‌شود. این مقاومت در برخی از گونه‌های انتروکوک که به انتهای «]- 
آلانین - (1- سرین ختم می‌شوند هم مشاهده می‌گردد (نظیر انتر وکوکو سگالیناروم و انتر وکوکو سکازئی فلاووس). 

برخی از سویه‌های انتروکوکوس (به ویژه انتروکوکوس فسیوم و آنتر وکوکوس فکالیس) نوعی مقاومت (VanB , Vand)‏ اکتسابی 
نسبت به ونکومایسین پیدا نموده‌اند. به این ترتیب که ژن‌های عامل این مقاومت بر روی پلاسمید بوده و به همین جهت سبب 
ایجاد مشکل در درمان عفونت‌های انتروکوکوسی شده است. در ضمن شواهدی وجود دارد که این ژن‌ها به استافیلوکوک‌ها منتقل 
می‌شوند (برمبنای تجربیات آزمایشگاهی) و در نتیجه یک ارگانیسم با مقاومت بالا و بیماری‌زایی بیشتر حاصل می‌شود. ژن مقاومت 
به ونکومایسین بر روی ترانسپوزون روی پلاسمید کونژوگاتیو چند مقاومتی» Jor‏ می‌شود. ترانسپوزون از آتتر وکوکوس فکالیس 
وارد پلاسمید مقاومت در استافیل وکوکوس اورئوس می‌شود. در نتیجه این انتقال. استافیلوکوکوس اورثوس به ونکومایسین؛ 
آمینو گلیکوزید و ple‏ آنتی‌بیوتیک‌ها مقاومت پیدا می‌کند. این پلاسمید توسط کونژوگاسیون می‌تواند به سایر استافیلوکوک‌ها منتقل 


شود. 


Wee)‏ در کرم» ماد و اسپری‌ها). به همین جهت از آن بیشتر در درمان عفونت‌های پوستی ناشی از باکتری‌های گرم مثبت استفاده 
می‌شود (مخصوصاً علیه استافیلوکوکوس و استرپتوکوکوس گروه (A‏ باکتری‌های گرم منفی نسبت به دارو مقاومت دارند. این دارو 


از میان GLEE‏ سیتوپلاسمی به دیواره سلولی) می‌شوند. باسیتراسین ممکن است باعث تخریب غشای سیتوپلاسمی و مهار 
نسخه‌برداری RNA‏ شود. مقاومت نسبت به آن به احتمال زیاد در اثر نقص در ورود و نفوذ آنتی‌بیوتیک به داخل ارگانیسم ایجاد 


ee 


پلی‌میکسین جزء گروه پلی‌پپتیدهای حلقوی مشتق از #سیلوس بلی میکسا است. اثرگذاری این آنتی‌بیوتیک بر روی غشاهای 
باکتری به دلیل واکنش با bow‏ ساکاریدها و فسفولیپیدهای غشای خارجی بوده و در نتیجه موجب افزایش نفوذپذیری غشا و 
مرگ سلول می‌شود. پلی‌میکسین B‏ و E‏ (کلیستین) باعث ایجاد عوارض شدید کلیوی می‌گردند (نفروتوکسیسیتی) و بنابراین 
استفاده از آن محدود به درمان خارجی عفونت‌های موضعی مانند اوتیت بیرونی» عفونت چشم و عفونت‌های پوست می‌شود. این 
آنتی‌بیوتیک‌ها تنها ale‏ باسیل‌های گرم منفی موّثر هستند. چرا که باکتری‌های گرم مثبت غشای خارجی ندارند. 
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ایزونیازید» اتیونامید اتامبوتول و سیکلوسرین 

تمام اين آنتی‌بیوتیک‌ها بر دیواره سلولی باکتری She‏ بوده و در درمان عفونت‌های ناشی از مایکوباکتریوم‌ها کاربرد دارند. ایزونیازید 
(ایزونیکوتینیک اسید هیدرازید (UNA)‏ به‌صورت باکتریسیدال بر روی تقسیم مایکوباکتریوم‌ها عمل می‌کند. اما مکانیسم دقیق 
عملکرد آن به خوبی شناسایی نشده است. ممکن است که بر سنتز مایکولیک اسید (مانع از اشباع زنجیره‌های بلند اسیدچرب و 
طویل شدن اسیدهای چرب می شود) ASL Sho‏ انیونامید مشتقی از ایزونیازید بوده و سنتز مایکولیک اسید را بلوکه می‌کند. 
اتامبوتول در سنتز آرابینوگالاکتان دیواره سلولی JMS!‏ ایجاد می‌کند. سیکلوسرین موجب مهار در آنزیم =D‏ آلانین = - آلانین 
سنتتاز و آلانین راسماز که سنتز دیواره سلولی را کاتالیز می‌کند. می‌شود. مقاومت به هر آنتی‌بیوتیک در نتیجه کاهش جذب دارو به 
داخل سلول باکتری و یا تغییر مکان‌های هدف به وجود می‌آید. 


ممانعت از سنتز پروتئین‌ها 
آنتی بیوتیک های ممانعت کننده از سنتز پروتئین با اثر بر روی زیر واحدهای کوچک و بزرگ ریبوزوم به دو دسته اصلی تقسیم می 
شوند. 
۱- آنتی بیوتیک هایی که با اثر بر روی زیر واحد ۳۰۵ ریبوزوم از پروتئین سازی ممانعت می نمایند. مثل آمینوگلیکوزیدها 
و تتراسایکلین 
۲- آنتی بیوتیک هایی که با اثر بر روی زیر واحد OS‏ ریبوزوم از پروتئین سازی ممانعت می نمایند. مثل اگزازولیدینون هاء 
کلرامفنیکل, cdg Sle‏ کلیندامایسین و استرپتوگرامین 


آمینوگلیکوزیدها 

آنتی بیوتیک‌های آمینوگلیکوزیدی از قندهای آمینی تشکیل شده‌اند که ay‏ واسطه پیوندهای گلیکوزیدی به یک حلقه آمینوسیکلیتول 
متصل می‌شوند (جدول (TA‏ استرپتومایسین, نئومایسین» کانامایسین و توبرامایسین از گونه‌های استرپتومایسس حاصل شده و 
جنتامایسین و سیزومایسین از گونه‌های میکرومنوسپورا به دست آمده است. آمیکاسین و نتیل مایسین به ترتیب مشتقات سنتزی 
کانامایسین و سیزومایسین هستند. اين آنتی‌بیوتیک‌ها از طریق غشاهای خارجی (در باکتری‌های گرم منفی) دیواره سلولی و غشای 
سیتوپلاسمی به سیتوپلاسم سلول باکتری وارد شده و از طریق اتصال غیرقابل برگشت به پروتتین‌های ریبوزومی ۳۰۵ سنتز 
پروتئین را مهار می‌کنند. اين اتصال به ریبوزوم دو اثر دارد: Sal‏ تولید پروتئین‌های غیرعادی در نتیجه اشتباه در خواندن MRNA‏ و 
دوم باعث قطع پروتئین‌سازی به علت آزادی پیش از موعد ریبوزوم از MRNA‏ 

آمینو گلیکوزیدها در نتیجه توانایی اتصال غیرقابل برگشت به ریبوزوم. باکتریسیدال هستند و به طور معمول در درمان عفونت‌های 
بدخیم ناشی از باسیل‌های گرم منفی (مثل انتروباکتریاسیه» سودوموناس و اسینتوباکتر) و برخی از باکتری‌های گرم مثبت به کار 
می‌روند. نفوذ آنها به غشای سیتوپلاسمی در شرایط هوازی و با مکانیسم وابسته به انرژی صورت می‌گیرد. 


پس بی‌هوازی‌ها نسبت به آنها مقاوم هستند. استرپتوکوکوس و انتروکوکوس نسبت به آمینوگلیکوزیدها مقاوم هستنه چرا که 
آنتی‌بیوتیک به سختی می‌تواند به دیواره سلولی این باکتری‌ها نفوذ نماید. به همین علت Cage‏ درمان این میکروارگانیسم‌ها به 
استفاده هم‌زمان از یک آمینوگلیکوزید و یک ممانعت کننده از سنتز دیواره سلولی (مانند پنی‌سیلین» آمپی‌سیلین و ونکومایسین) نیاز 
ناش 
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آنتی‌بیوتیک‌های جنتامایسین و توبرامایسین 9 آمیکاسین عموماً بیشتر از بقیه استفاده می‌شوند ضمن این که دارای طیف وسیع 
فعالیت ضدمیکروبی هستند. هر سه آنتی‌بیوتیک مذکور برای درمان عفونت‌های سیستمیک ناشی از باکتری‌های گرم منفی مانند 
خانواده آنتروباکتریاسیه و سودوموناس استفاده می‌شوند. آمیکاسین WE‏ برای درمان عفونت‌های ایجاد شده به وسیله باکتری‌های 
گرم منفی مقاوم به جنتامایسین و /سترپتومایسین برای درمان توبرکلوزیس, تولارمی و درمان عفونت های استافیلوکوکی مقاوم به 
جنتامایسین یا عفونت‌های انتروکوکی (به صورت ترکیب با یک پنی‌سیلین) استفاده می‌شوند. 

مقاومت نسبت به آمینوگلیکوزیدها به سه صورت روی می‌دهد: (۱) موتاسیون در محل اتصال به ریبوزوم. (۲) کاهش ورود 
آنتی‌بیوتیک به داخل باکتری» (۳) تغییر آنزیماییک آنتی‌بیوتیک (۶) افزایش خروج آنتی‌بیوتیک از سلول. به غیر از جنس 
انتروکوکوس, ایجاد مقاومت در اثر تغییر ریبوزوم باکتری نسبتاً غیرمعمول است. در نتیجه کوکسی‌های گرم مثبت مهم فقط در 
صورت استفاده از یک آمینوگلیکوزید با یک آنتی‌بیوتیک he‏ بر دیواره سلولی از بین می‌روند که اين مقاومت از نظر کلینیکی با 
اهمیت است. مقاومت ایجاد شده در اثر مهار انتقال آنتی‌بیوتیک به داخل سلول باکتری در برخی مواقع در سودوموناس مشاهده 
شده است. ولی این حالت بیشتر در باکتری‌های بی‌هوازی دیده می‌شود. تغییرات آنزیماتیک آمینوگلیکوزیدها با فسفریلاسیون» 
آدنیلاسیون و استیلاسیون گروه‌های آمین و هیدروکسیل ایجاد می شود که باعث ایجاد مقاومت به آمینوگلیکوزیدها می گردد. 
تفاوت در فعالیت ضدباکتریایی آمینوگلیکوزیدهای مختلف به واکنش متقابل بین این آنتی بیوتیکها و آنزیم‌های فوق بستگی دارد. 


جدول ۳-۹ آمینوگلیکوزیدها و آمینوسیکلیتول‌ها 

آنتی‌بیوتیک‌ها محدوده فعالیت 

آمینوگلیکوزیدها (استرپتومایسین, کانامایسین. در ابتدا برای درمان عفونت‌های ناشی از باکتری‌های گرم منفی به کار می‌رفت» 

جنتامایسین توبرامایسین و آمیکاسین) کانامایسین CLS‏ محدود دارده توبرامایسین نسبت به جنتامایسین برای درمان عفونت 
های ناشی از سودوموناس موثرتر است. آمیکاسین بیشتر از همه موثر است. 
استرپتومایسین و جنتامایسین با دیواره سلولی ترکیب می‌شوند و در درمان عفونت‌های 
انتروکوکی به کار می‌روند. استرپتومایسین ade‏ مایکوباکتریوم و برخی از باسیل‌های 
گرم منفی به کار می‌رود. 

آمینوسیکلیتول (اسپکتینومایسین) فعال علیه نیسریا گونوره 


تتراسایکلین 

تتراسایکلین‌ها (جدول ۲-۹) آنتی‌بیوتیک‌های وسیح‌الطیف و باکتریواستاتیک هستند که سنتز پروتئین در باکتری را با جلوگیری از 
اتصال آمینو آسیل - RNA‏ به کمپلکس ریبوزوم(۲۰۹ + MRNA‏ ( مهار می‌کنند. تتراسایکلین‌ها (شامل تتراسایکلین, داکسی 
سایکلین و مینوسایکلین) در درمان عفونت‌های ناشی از کلامیدیء مایکوپلاسماء ریکتزیاها و دیگر باکتری‌های گرم مثبت و گرم 
منفی انتخابی Spe‏ هستند. همه تتراسایکلین‌ها دارای طیف فعالیت مشابهی بوده ولی از نظر خصوصیات فارماکوکینتیک متفاوتند. 
مقاومت به تتراسایکلین‌ها می‌تواند ناشی از کاهش نفوذ آنتی‌بیوتیک به داخل سلول باکتری» خروج فعال آنتی‌بیوتیک به خارج از 
سلول باکتری(»611110) يا تغییر در محل اثر آنتی‌بیوتیک در ریبوزوم و يا تغییرات آنزیماتیک باشد. 

جهش در ژن کروموزومی کدکننده پروتئین پورین GLEE‏ خارجی (OMPF)‏ می‌تواند Ay‏ مقاومست سطح پایین نسبت به 
تتراسایکلین‌ها و دیگر آنتی‌بیوتیک‌ها (مانند بتالاکتام‌هاء کویینولون‌ها و کلرامفنیکل) منجر شود. 

محققین نوعی از ژن‌ها را که خروج فعال تتراسایکلین‌ها را از سلول باکتری کنترل می‌کنند» مشاهده کرده‌اند. این حالت 
متداول‌ترین علت مقاومت به تتراسایکلین‌هاست. همچنین مقاومت به تتراسایکلین‌ها می‌تواند در نتیحه تولید پروتئین‌هایی مشابه با 
فاکتور طویل کننده باشد که ریبوزوم ۳۰۹ را محافظت می‌کند» در نتیجه آنتی‌بیوتیک به ریبوزوم متصل شده اما سنتز پروتئین 
مختل نمی‌گردد. 
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جدول ۳-۱۰ ماکرولیدهاء تتراسایکلین‌ها و لینکوزامید 
آنتی‌بیو تیک‌ها محدوده فعالیت 


ماکرولیدها (اریترومایسین» کلاریترومایسین. آننی‌بیوتیک‌هایی با طیف وسیع و فعال علیه باکتری‌های گرم مثبت و برخی از گرم 

آزیترومایسین) منفی‌هاء نیسریاء لژیونلاه مایکوپلاسما؛ کلامیدی؛ کلامیدوفیله ترپونما و ریکتزیا. 
کلاریترومایسین و آزیترومایسین علیه برخی از مایکوباکتریوم‌ها فعال هستند. 

تتراسایکلین‌ه | (تتراس‌ایکلین» داکسی آنتی‌بیوتیک‌هایی با طیف وسیع و فعال مشابه با ماکرولیدها 

سایکلین» مینوسایکلین) 

لینکوزامید (کلیندامایسین) فعالیت وسیع بر ضد کوکسی گرم مثبت و بی‌هوازی‌ها 


اگزازولیدینون ها! 

این آنتی‌بیوتیک طیف ضدمیکروبی کمی داشته و ay‏ وسیله واکنش متقابل با کمپلکس آغازگر شامل MRNA tRNA‏ و ریبوزوم از 
شروع سنتز پروتئین‌ها جلوگیری به عمل می‌آورد. دارو a‏ زیرواحد OS‏ ریبوزوم . جایی که محل قرارگیری tRNA‏ است» متصل 
شده و مانع از تشکیل کمپلکس آغازگر ۷۰۵ می‌شود. به علت اثر منحصر به فرد این آنتی‌بیوتیک» هیچ گونه مقاومتی به این 
آنتی‌بیوتیک مشاهده نشده است. نماینده cyl‏ گروه لیتزولاید " است که علید همه استافیلوکوک‌ها. استرپتوکوک‌ها و انتروکوکها 
(شامل گونه‌های مقاوم به پنی‌سیلین» ونکومایسین و آمینوگلیکوزیدها) فعال است. مقاومت چند دارویی در انتروکوک‌ها یکی از 
مشکلات اساسی درمان این ارگانیسم‌هاست. بنابراین استفاده از لینزولاید برای درمان این عفونت‌ها پیشنهاد می‌شود. 


کلرامفنیکل 

کلر/مفنیکل مانند تتراسایکلین‌ها طیف ضدمیکروبی وسیعی دارد و داروی انتخابی برای درمان تب تیفوئید است. دلیل استفاده 
محدود کلرامفنیکل این است که علاوه بر ممانعت از سنتز پروتئین‌های باکتربایی» سنتز پروتئین در سلول‌های مغز استخوان انسان 
را نیز مختل می‌کند و می‌تواند باعث ایجاد آنمی آپلاستیک شود (۱ مورد به ازای هر ۲۶۰۰۰ بیمار معالجه شده). کلرامفنیکل تأثیر 
باکتریواستاتیک خود را توسط اتصال به جزء پپتیدیل ترانسفراز زیرواحد ۵۰۵ ریبوزومی اعمال می‌کند و طویل شدن پپتید را متوقف 
هی Silas‏ عقاوم ند کار ios‏ فر Zils laps‏ پلانمید ol otis‏ کر انفیکل Adal Shea‏ مکاهته dil Spd co‏ 
quai Mull veal‏ گروه gi GY‏ کی [Stal IS‏ زا a gle‏ کید هدر aaah‏ کارایتیکل استله ast‏ فاد day‏ اتضال به 
زیرواحد ۵۰5 ریبوزوم نخواهد بود. به نسبت کمتری» موتاسیون کروموزومی بر روی پرونتین‌های پورین غشای خارجی تأثیر گذاشته 
و باعث می‌شوند که باسیل‌های گرم منفی ay‏ کلرامفنیکل کمتر نفوذپذیر باشند. 

ماکرولیدها 

/ریترومایسین که از استرپتومایسس اریترئوس مشتق شده است به عنوان الگوی آنتی‌بیوتیک ماکرولید مطرح می‌باشد (جدول (VF‏ 
ساختمان ab‏ اين آنتی‌بیوتیک‌ها یک حلقه لاکتون ماکروسایکلیک متصل به دو قند دزوزامین" و کلادینوز" است. تغییر در 
ساختمان ماکرولیدی منجر به ظهور عوامل یا آنتی‌بیوتیک‌های جدیدتری مانند آزیترومایسین و کلاریترومایسین می‌شود. 
ماکرولیدها آنتی‌بیوتیک‌های باکتریواستاتیک با طیف وسیع هستند. این آنتی‌بیوتیک‌ها در درمان عفونت‌های ریوی ایجاد شده به 
وسیله مایکوپلاسما bbe Wy Migs‏ و نیز در درمان عفونت‌های ایجاد شده به وسیله گونه کمپیلوباکتر و باکتری‌های گرم مثبست 
در بیمارانی که dy‏ پنی‌سیلین حساسیت دارند به کار می‌رود. 


' Oxazolidionones 

? Llinezolid 
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آزیترومایسین و کلاریترومایسین نیز در درمان عفونت‌های ایجاد شده به وسیله مایکوباکتریوم‌ها )44 عنوان مثال کمپلکس 
مایکوباکتربوم -آویوم) استفاده می‌شوند.ماکرولیده با اتصال قابل برگشت به ریبوزوم ۵۰5 اثر خود را اعمال می‌کنند که در don‏ 
rob Jos‏ شدن پپتید متوقف می‌شود. مقاومت به ماکرولیدها بعلت متیلاسیون جزء 71/۷۸ YS‏ است که a‏ واسطه این عمل از 
اتصال آنتی‌بیوتیک جلوگیری می‌شود. سایر مکانیسم‌های مقاوم عبارتنداز: غیرفسال کردن آنزیمی ly Sle‏ ده (منند استرازها 
فسفوریلازها, گلیکوزیدازها) يا موتاسیون در FRNA‏ ۲۳۹ و پروتتین‌های ریبوزومی است. 


کلیندامایسین 

کلیندامایسین (در خانواده آنتی‌بیوتیک‌های لینکوزآمید قرار دارد) مشتقی از لینکومایسین بوده که از استرپتومیسس لینکولنسیس به 
تشم ای ماه رتیل hy Alay,‏ یتسین ارف S pig say Map‏ ۵ جات وگیری پتسا 
می‌آورد. این آنتی‌بیوتیک پپتیدیل ترانسفراز را ay‏ وسیله ممانعت در اتصال کمپلکس آمینواسید - آسیل - tRNA‏ مهار می‌کند. 
کت ناسین سید اقا ca lial» bes‏ کزم tin‏ بی‌هوازی شال yoy‏ شوه یه رازه ای گرم ی سای 
آنتی‌بیوتیک مشاهده شده است. 


استرپتوگرامین‌ها 

این دسته از آنتی‌بیوتیک‌ها جزء پپتیدهای حلقوی که توسط گونه‌های استرپتومایسس تولید می‌شود قرار دارند. اين آنتی‌بیوتیک‌ها 
به صورت ترکیبی از استرپتوگرامین‌های گروه ۸ و گروه GIB‏ هم به صورت سینرژیسم باعث ممانعت از سنتز پروتئین‌ها می‌شوند. 
Sign ci‏ پر مصرف این گروه کوئینوپریستین -دلفوپریسین" با نام تجاری سینرسید می‌باشد. 

دالفوپریستین با اتصال به زیرواحد ۵۰8 ریبوزومی و در نتیجه تغییر ساختمان آن باعث تسهیل اتصال کوئینوپریستین می‌شود. 
دالفوپریستین مانع obj!‏ شدن زنجیره پپتیدی می‌شود و کوئینوپربستین موجب جدا شدن زنجیره Ay Shady‏ صورت ناقص از 
ریبوزوم می‌گردد. این داروهای ترکیبی Ale‏ استافیلوکوک‌هاء استرپتوکوک‌ها و انتروکوکوس فسیوم (البته نه انتروکوکوس فکالیس) 
به کار می‌روند. استفاده از اين آنتی‌بیوتیک‌ها در درمان عفونت‌های ناشی از انتروکوکوس فسیوم پیشنهاد می‌شود. 


ممانعت از سنتز اسید نوکلئیک 

کینولون‌ها 

کینولون‌ها (جدول 2۱۱ ۳) عوامل شیمیایی مصنوعی (سنتزی) هستند که DNA‏ ژیراز (توپرایزومراز 11) يا توپرایزومراز IV‏ 
باکتریایی (مورد نیاز برای همانندسازی و نوترکیبی DNA‏ )را مهار می‌کنند. نالیدیکسیک اسید جهت درمان عفونت‌های دستگاه 
ادراری ناشی از باکتری‌های گرم منفی استفاده می‌شود اما به هر حال مقاومت نسبت به این دارو (نالیدیکسیک (Apel‏ به سرعت رو 
به افزایش است و به همین دلیل استفاده از آن محدود شده است. این دارو امروزه توسط کینولون‌های جدیدتر و فعال‌تر نظیر 
سپیروفل وکساسین, لووفلوکساسین و گانی فل وکساسین و موکسی‌فلوکساسین جایگزین شده است. کینولون‌های جدیدتر AS)‏ به 
عنوان فلوروکینولون‌ها معرفی شده‌اند) از تغییر در ساختمان حلقه مرکزی کینولونی ایجاد می‌شوند. اين آنتی‌بیوتیک‌ها فعالیت بسیار 
خوبی ale‏ باکتری‌های گرم مثبت و گرم منفی دارند. 


1 Quinupristin - dalfopristin 
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البته مقاومت به این آنتی‌بیوتیک‌ها dy‏ سرعت در سودوموناس و استافیلوکوک‌های مقاوم به اگزاسیلین و انتروکوکوس 
گسترش Al‏ است. 

مقاومت به کینولون بعلت جهش کروم وزومی در ژن‌های ساختمانی کدکننده DNA‏ زیراز یا تویوایزومراز CITY‏ 
تغییر این زیرواحد مکانیسم اصلی مقاومت باکتری به این دسته از آنتی‌بیوتیک‌هاست. اگرچه کاهش ورود آنتی‌بیوتیک 
به داخل سلول باکتری مکانیسم دیگر مقاومت است. کاهش ورود آنتی‌بیوتیک از تغییر در پروتلین‌های پورین سطح 
باکتری ناشی می‌شود. هر دو مکانیسم مقاومت در اثر جهش کروموزومی اتفاق می‌افتد. 


جدول ۴-۱۱ کینولون‌ها 

آنتی‌بیو تیک‌ها محدوده فعالیت 

طیف محدود (نالیدیکسیک اسید) فعالیت انتخابی بر ضد باسیل‌های گرم منفی» روی گرم مثبت‌ها بی‌اثر 

GL‏ گسترده (سیپروفلوکساسین. ‏ آنتی‌بیوتیک وسیع‌الطیف با فعالیت بر ضد باکتری‌های گرم مثبت و گرم منفی 

لووفلو کساسین» افلو کساسین) 

طیف وسیع IS)‏ فلوکساسین» موکسی آنتی‌بیوتیک وسیع‌الطیف با فعالیت افزایش يافته بر ضد باکتری‌های گرم مثبت (به خصوص 

فلوکساسین» کلینافلو کساسین) استافیلوکوکوس و استرپتوکوکوس) در مقایسه با کینولون‌های اولیه. فعالیت بر ضد 
باسیل‌های گرم منفی شبیه سیپروفلو کساسین و سایر کینولون‌های مربوطه است. 


ریفامپین و ریفابوتین 

ریفامپین مشتق نیمه سنتزی ریفامایسین ۶ Cowl‏ که dy‏ وسیله استرپتومایسس مدیترانه‌ای تولید می‌شود و با اتصال به RNA‏ 
پلیمراز وابسته به DNA‏ مانع از سنتز RNA‏ می‌شود. ریفامپین برای مایکوباکتریوم توبرکلوزیس باکتریسیدال و برعلیه کوکسی‌های 
گرم Cute‏ هوازی شامل استافیلوکوک‌ها و استرپتوکوک‌ها بسیار فعال است. از آنجایی که مقاومت به اين آنتی‌بیوتیک می‌تواند به 
سرعت abu!‏ شود. ریفامپین معمولاً به صورت ترکیب با یک یا چند آنتی‌بیوتیک موّثر به کار می‌رود. مقاوست به ریفامپین در 
باکتری‌های گرم Cute‏ بعلت جهش کروموزومی است. باکتری‌های گرم منفی به طور ذاتی نسبت به ریفامپین مقاومت دارند» چرا 
که این باکتری‌ها موجب کاهش ورود آنتی‌بیوتیک‌های هیدروفوب می‌شوند. ریفابوئین مشتق ریفامایسین بوده که نحوه اثر آن 
مانند ریفامپین است و به طور اختصاصی علیه مایکوباکتریوم آویوم موثر است. 


مترونیدازول 

مترونیدارول در ابتدا به عنوان داروی خوراکی ghey sly‏ واژینیت تریکوموناسی معرفی hid‏ ولی بعدها در معالجه Lael‏ 
ژیاردیازیس و عفونت‌های خطرناک ناشی از باکتری‌های بی‌هوازی (باکتروئیدس فراژیلیس) موّثر واقع شد. مترونیدازول فعالیت قابل 
توجهی علیه باکتری‌های هوازی یا بی‌هوازی اختیاری ندارد. خاصیت ضد میکروبی مترونیدازول از احیای گروه نیترو توسط 
نیتروردوکتاز باکتریایی ناشی می‌شود. در نتیجه این عمل ترکیبات سیتوتوکسیک ایجاد می‌شود که CDNA‏ باکتری را تخریب 
می‌کند. مقاومت به مترونیدازول یا در نتیجه کاهش ورود آنتی‌بیوتیک به داخل باکتری و یا در نتيجه حذف ترکیبات سیتوتوکسیک 
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آنتی‌متابولیت 

سوفوامیدها آنتی‌متابولیت‌هایی هستند که با پاراآمینوبنزوئیک اسید رقابت می‌کنند. نتیجه این رقابت مهار سنتز یا ممانعت از سنتز 
اسیدفولیک (ترکیب مورد نیاز برخی ارگانیسم‌ها) است. از آنجایی که پستانداران اسیدفولیک را نمی‌توانند سنتز DBS‏ بنابراین 
سولفونامیدها 43 متابولیسم سلول‌های پستانتاران اختلال aloe!‏ تمی ABS‏ فري‌شويريم یکی دیگر از آنتی‌مقابولیبتاهاست که با 
ممانعت از عمل آنزیم دی‌هیدروفولات ردوکتاز مانع از متابولیسم اسید فولیک می شود در نتیجه از تبدیل دی‌هیدروفولات به 
تتراهیدروفولات جلوگیری می‌شود و نهایتً عدم تشکیل هیدورفولات منجر به توقف سنتز تیمیدین؛ بعضی پورین‌هاء متیونین و 
گلیسین می شود. تری متوپریم به طور معمول با سولفامتوکسازول ترکیب شده و یک ترکیب سینرژیستیک فعال ایجاد شود که 
می‌تواند در دو مرحله سنتز اسیدفولیک را مختل نماید. داپسون و پارآمینوسالیسیلیک اسید نیز آنتی‌فولات هستند که برای معالجه 
عفونت‌های مایکوباکتریومی بکار می روند. سولفونامیدها علیه طیف وسیعی از ارگانیسم‌های گرم منفی و گرم مثبت مانند نوکاردیا؛ 
Ses lal yaa coed LUE‏ هدر سرلفوتامیتهانی با gap tla) ath CML Slay‏ اف سکس اوول ASN Se Nh‏ بآ 
درمان عفونت‌های حاد دستگاه ادراری ناشی از باکتری‌هایی نظیر اشرشیاکلی است. تری‌متوپريم - سولفامتوکسازول علیه 
میکروارگانیسم‌های گرم مثبت و منفی She‏ است. همچنین داروی انتخابی sly‏ معالجه عفونت‌های حاد و مزمن دستگاه اداری نیز 
به حساب می‌آید. از این ترکیب دارویی در درمان عفونت‌های ناشی از پنوموسیستیسکارینی» عفونت‌های Col SL‏ دستگاه تنفسی 
تحتانی» عفونت گوش میانی و گونوره‌آی بدون عارضه استفاده می شود. 

مقاومت در ply‏ این آنتی‌بیوتیک‌ها می‌تواند در اثر مکانیسم‌های مختلفی ایجاد شود. باکتری‌هایی مانند سودوموناس ها در نتیجه 
سدهای نفوذپذیری مقاوم هستند. کاهش میل ترکیبی دی‌هیدروفولات ردوکتاز می‌تواند عامل مقاومت در برابر تری‌متوپريم باشد. 
علاوه بر آن باکتری‌هایی که از تیمیدین اگزوژن استفاده می‌کنند (مانند انتروکوکوس‌ها) به طور ذاتی در برابر آنتی‌متابولیت‌ها مقاوم 


plo‏ آنتی‌بیوتیک‌ها 

کلوفازیمین نوعی آنتی‌بیوتیک لیپوفیل(چربی دوست) است که به 2/۷۸ ی مایکوباکتریوم‌ها متصل می‌شود. این آنتی‌بیوتییک در 
برابر مایکوباکتریوم توبرکلوزیس بسیار فعال است و داروی LS‏ اول درمان علیه عفونت مایکوباکتریوم لپره است و به عنوان 
آنتی‌بیوتیک ثانویه جهت درمان عفونت‌های ایجاد شده توسط plu‏ گونه‌های مایکوباکتریوم پیشنهاد شده است. 


پیرازینامید (PZA)‏ علیه مایکوباکتریومتوبرکلوزیس در DH‏ پایین فعال PH cal‏ فاگولیزوزوم اسیدی (coal‏ « وقتیپیرازنامید در 
کبد هیدرولیز می‌شود فرم LS‏ آن یعنی پیرازینوئیک اسید به دست می‌آید که این مکانیسم درستی شناخته نشده است. 


خلاصه: 


مکانیسم عمل آنتی‌بیوتیک ها 


آنتی‌بیوتیک 
شکستن دیواره سلولی 
سفالوسپورین 
سفامایسین 
کارباپنم 
مونوباکتام 
بتالاکتام/ بازدارنده بتالا کتاماز 
ونکومایسین 
ایزونیازید 
اتیونامید 
اتامبوتول 
سیکلوسرین 
باسیتراسین 
ممانعت از سنتز پروتئین 
آمینوگلیکوزید 
اگزازولیدینون 
ماکرولید 
کلیندامایسین 
استرپتوگرامین ها 
ممانعت از سنتز 
اسیدنوکلتیک 
کینولون 
ریفابوتین 
مترونیدازول 
آنتی‌متابولیت 
سولفونامیدها 
داپسون 
تری mange‏ 


aReform 


فصل سوم :استربلیزاسیون»عوامل ضد باکتریایی 


عملکرد 


اتصال PBPs a;‏ و آنزیم‌های مسئول سنتز پپتیدوگلیکان 


اتصال به بتالاکتامازها و ممانعت از غیرفعال شدن بتالاکتام 


ممانعت از تشکیل Mow‏ عرضی لایه‌های پیتیدو گلیکان 
ممانعت از سنتز مایکولیک اسید 


ممانعت از سنتز آرابینوگالاکتان 
ممانعت از تشکیل پیوند عرضی Clea‏ پپتیدوگلیکان 
تاثیر بر غشاهای باکتریایی 
تأثیر بر غشای سیتوپلاسمی و حرکت پیش‌سازهای پپتیدوگلیکان 


رهایی زنجیره‌های پپتیدی ناقص از ریبوزوم ۳۰٩‏ 


ممانعت از hob‏ شدن پلی‌پپتید در ریبوزوم ۳۰۹ 
ممانعت از آغاز سنتز پروتئین در ریبوزوم ۵۰8 
ممانعت از طویل شدن پلی‌پیتید در ریبوزوم ۵۰5 


اتصال به زیرواحد آلفای DNA‏ ژیراز 
ممانعت از رونویسی به‌وسیله اتصال به RNA‏ پلیمراز وابسته به DNA‏ 
متلاشی کردن DNA‏ (زیرا یک ترکیب سیتوتوکسیک است) 
ممانعت از دی‌هیدروپتروآت سنتاز و برهم زدن سنتز اسیدفولیک 


ممانعت از دی‌هیدروفولات سنتاز 
ممانعت از دی‌هیدروفولات ردوکتاز و برهم زدن سنتز اسیدفولیک 
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فصل چهارم 
مکانیزم GE‏ بیماری زایی باکتری ها 


اهداف فصل 
دانشسجویان با مطالعه این فصل قادر خواهند بود: 
- راههای ورود باکتریها به بدن را با مثال شرح دهند. 
- مراحل کلی بیماریزایی باکتریها را توضیح دهند. 
- عوامل ویرولانس باکتریها را نام ببرند. 
- مکانیزم‌های فرار باکتریها از دفاع‌های میزبان را شرح دهند. 


مکانیزم‌های بیماری‌زایی باکتری‌ها 

برای هر باکتری» بدن انسان مجموعه‌ای از فضاهای محیطی است که گرماء رطوبت و غذای ضروری را جهت رشد ارگانیزم فراهم 
می‌کند. باکتری‌ها ممکن است صفات ژنتیکی را کسب نمایند که آنها را قادر می‌سازد وارد محیط شوند (تهاجم Ly‏ حمله) یا در 
شکاف محیطی باقی wiley‏ اتصال و کلونیژه شدی) بشوانند از متابع غذایی استفاده نمایند (با کیک آنزیم‌های تجزیه کننده) و یا از 
دفاع‌های ایمنی میزبان و پاسخ‌های محافظتی غیرایمنی (مانند کپسول) بگریزند. متأسفانه بسیاری از مکانیزم‌هایی که باکتری‌ها 
برای بقای خود در شکاف‌های محیطی استفاده می‌کنند و با فرآورده‌های حاصل از رشد آنها با سیستم میزبانی انسانی ناسازگاری 
دارد. بسیاری از این صفات ژنتیکی فاکتورهای ویرولانس يا عوامل بیماری‌زایی هستند که باکتری را قادر به ایجاد بیماری می‌کنند. 
اکثر باکتری‌های alge‏ بیماری مستقیمً بافت را تحریک می‌کنند یا برخی از آنها سمومی را تولید می‌کنند که از طریق جریان خون 
منتشر گردیده و باعث ایجاد بیماری‌زایی در حد وسیع می‌شوند (کادر ۴-۱). ساختمان سطحی باکتری‌ها محرک قدرتمندی برای 
پاسخ‌های میزبان (فاز حاد: اینترلوکین-۱ IL-1]‏ اینترلوکین-۸ (IL-8)‏ فاکتور نکروز دهنده توموری (LINF]‏ است که می‌تواند 
منجر به حفاظت شود اما Whe‏ عامل مهمی در بروز علایم بیماری (مانند سپسیس) می‌باشد. 

همه باکتری‌ها بیماریزا نیستند اما برخی از آنها هميشه پس از ایجاد عفونت بیماری را به وجود می‌آورند. بدن انسان با 
میکروب‌های متعددی کلونیزه شده است (قلور طبیعی). بسیاری از آنها عملکرد مهمی را برای میزبان ایفا می‌کنند مانند کمک به 
هضم WE‏ و تولید ویتامین‌هایی مانند ویتامین K‏ و از طرفی میزبان را از استقرار میکروب‌های بیماریزا مصون می‌دارند. اگر چه 
بسیاری از این باکتری‌های درونی قادر به ایجاد بیماری هستند ولی آنها به طور طبیعی در مناطقی نظیر مجرای معده روده‌ای, 
پوست» مجرای فوقانی تنفسی مستقر می‌باشند (شکل (FOV‏ باکتری‌های فلور طبیعی در صورتی که وارد مناطق استریل بدن شوند 
موجب ایجاد بیماری می‌گردند. باکتری‌های بیماریر/ مکانیزم‌های مختلفی دارند که رشد آنها را با هزینه عملکرد بافت Ly‏ اندام 
میزبان افزایش می‌دهد. علایم بیماری ناشی از آسیب یا فقدان عملکرد بافت یا اندام با پیشرفت پاسخ‌های التهابی میزبان می‌باشد. 
باکتری‌های فرصت‌طلب تنها در افرادی که بیماری زمینه‌ای دارند یا در شرایطی به سر می‌برند که حساسیت‌شان افزایش یافته 
است تولید بیماری می‌کنند. به عنوان مثال پسودوموناسآثروجینو/ در بیماران دچار سوختگی و ریه مبتلایان به فیبروز سیستیک و 
نیز در بیماران مبتلا به سندروم نقص ایمنی اکتسابی (ایدز) که به عفونت‌های باکتری‌های داخل سلولی مانند مایکوباکتریوم‌ها 
فوق‌العاده حساس هستند دیده می‌شود. 
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کادر ۴-۱ مکانیزم‌های ویرولانس SPSL‏ 
اتصال 

تهاجم 

فرآورده‌های حاصل از رشد (گاز, اسید) 
توکسین 

آنزیم‌های مخرب 

پروتئین‌های سیتوتوکسیک 

اندوتوکسین 

سوپر آنتی‌ژن 

القای التهاب حاد 

گریز از فاگوسیتوز و پالایش ایمنی 

کپسول 

مقاومت در برابر آنتی‌بیوتیک و رشد داخل سلولی 


علایم بیماری با عملکرد بافت متأثر توصیف می‌شود. پاسع‌های سیستمیک در اثر سم ایجاد می‌شود و سایتوکاین‌ها در پاسخ به 
عفونت تولید می‌شوند. جدی بودن علایم بیماری وابسته به اهمیت بافت متأثر و حجم خسارت ناشی از عفونت است. عفونت‌های 
CS‏ هميشه جدی هستند. سویه باکتری یا میزان تلقیح نیز عامل اصلی در تعیین بروز بیماری است که بسیار متفیر است. مثلا 
۰ باکتری شیگلا برای بیماری شیگلوزیس کافی است يا گاهی مقادیر زیاد تلقیح لازم است V+")‏ باکتری برای ویبریوکلرا و 
کمپیلوباکتر برای عفونت‌های مجرای معده - روده‌ای) در حدود V+"‏ باکتری است. فاکتورهای gh jer‏ در تعیین پتانسیل بیماری 
ایجاد شده نقش دارند. به‌عنوان مثال اگر چه در حدود یک میلیون یا بیشتر ارگانیزم سالمونلا برای التهاب معده - روده‌ای لازم است 
و این تعداد برای یک فرد سالم در نظر گرفته شده است تنها ۱۰۰۰ ارگانیزم در فردی که DH‏ معده‌اش خنثی می‌باشد برای ایجاد 
بیماری کافی است. نقص‌های مادرزادی» حالت‌های نقص ایمنی و ple‏ بیماری‌های وابسته به شرایط خاص ممکن است حساسیت 
فرد را در ply‏ عفونت‌ها کاهش دهند. 


شکل ۴-۱ سطوح بدن به عنوان مکان‌هایی برای عفونت 
میکروبی و انتشار آن. 
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ورود به بدن انسان 

برای استقرار یک عفونت باکتری‌ها ابتدا باید بتوانند وارد بدن شوند (شکل ۴۱ و جدول (FHV‏ مکانیزم‌های طبیعی دفاع و 
سدهایی نظیر پوست مخاط اپی‌تلیوم مژه‌دار و ترشحات حاوی مواد ضدباکتریایی (مانند لیزوزیم) راه ورود باکتری‌ها را به درون 
بدن سد می‌کنند. با این وجود چنین موانعی گاهی اوقات در هم شکسته می‌شود (مانند oy yy‏ شدن پوست وجود تومور یا زخم در 
روده) و راهی جهت ورود باکتری‌ها jl‏ می‌شود يا ممکن است باکتری بر این سد one‏ شده و به بدن حمله نماید. در حالت peas‏ 
باکتری‌ها pb‏ به حرکت در جریان خون به plo‏ نقاط بدن می‌باشند. 

پوست حاوی لایه ضخیم و شاخی از سلول‌های مرده است که بدن را در برابر عفونت مصون می‌دارد. با این وجود در اثر بریده 
شدن پوست به‌طور تصادفی یا با جراحی SLL‏ شدن آن توسط IS‏ یا سایر ابزار جراحی و باکتری‌ها راهی را برای نفوذ به بدن 
می‌یابند. به عنوان مثال استافیلو کوکوس اورئوس و استافیلو کوکوس اپیدرمیدیس که بخشی از فلور طبیعی پوست هستند از طربق 
شکستن سد دفاعی پوست وارد بدن می‌شوند و موجب بروز مشکل حاد در افرادی که کاتتر یا ابزار درون‌رگی استفاده می‌کنند 
می‌شوند. 

دهان؛ بینی» مجرای تنفسی, گوش» چشم» مجرای ادراری -تناسلی و مقعد مکان‌هایی هستند که باکتری می‌تواند ا زآن راه وارد 
بدن tind‏ این مناطق باز طبیعی در پوست و حفرات بدن با استفاده از موانع طبیعی stile‏ مخاط و اپی‌تلیوم مژه‌دار که مجرای 
فوقانی تنفسی را مفروش کرده است. همچنین لیزوزيم و ple‏ ترشحات ضدباکتریایی در اشک» مخاط اسید و صفرا در مجرای 
معده — روده‌ای محافظت می‌شوند. اما بسیاری از باکتری‌ها از اين موانع می‌گریزند و اين سدها هیچ اثری بر آنها ندارند. Veo‏ غشای 
خارجی باکتری‌های گرم منفی آنها را در برابر لیزوزیم» اسید و صفرا مصون می‌دارد. به همین دلیل آنها می‌توانند در مجرای معده - 
روده‌ای کلونیزه شوند. برخی از این انتروباکتری‌ها دارای عملکرد مفیدی مانند تولید ویتامین K‏ هستند. این باکتری‌های درون‌زاد به 
طور طبیعی خوش خیم بوده و حفرات بدن را با استقرارشان حفاظت می‌کنند. با این وجود به محض ورود در نقاط استریل بدن مانند 
پریتوان و جربان خون از سد طبیعی بدن می‌گذرند. بهترین مثال در اين مورد بیماران مبتلا به تومور کولون هستند که در اثر 


باکتری‌های روده‌ای دچار سپتمی‌سمی (عفونت خون‌زاد) می‌شوند. 


جدول ۴-۱ راه‌های ورود باکتری 


روس مثال 

بلعیدن گونه‌های سالمونلاء گونه‌های MEd‏ پرسینیا اتتر وکولیتیکاء اشربشیاکلی انتروئوکسینوژن, گونه‌های egy rary‏ گونه‌های 
کمپیلوباکتر, کلستریدیوم بوتولینوم. باسیلوس سرئوس, گونه‌های لیستریاه گونه‌های برومبلا 

استنشاق گونه‌های مایک و باکتریوم. گونه‌های نوکاردیاء مایکوپلاسما پنومونیه, گونه‌های Migs jt)‏ بوردتلا»ء کلامیدیاپسی تاسی, 
کلامیدیا پنومونیه, گونه‌های استریت وک وکوس 

legs‏ کلستریدیوم تتانی 

فرورفتن سوزن استافیل وک وکوس اورئوسء گونه‌های پسودوموناس 

نیش بندپایان گونه‌های «bX‏ گونه‌های ارلیشیاء گونه‌ها یک وکسیلاء گونه‌های فرانسیسلاء گونه‌های بورلیاء برسینیاپستیس 

انتقال جنسی نیسریاگونورها» کلامیدیا ت راکوماتیس, ترپونماپالیدوم 


۷۴ 


۱ ۰ ۱ 


فصل چهارم :مکانیزم‌های بیماری‌زایی باکتری‌ها 


کلونیز اسیون, اتصال و تهاجم 

مجرای دستگاه معده - روده‌ای به‌طور طبیعی با باکتری‌های مفید و خوش‌خیم و بی‌آزار کلونیزه شده است. در برخی موارد شرایط 
محیطی تعیین می‌کنند که آیا باکتری مستقر خواهد شد يا نه. مثلا باکتری لژیونلا در ریه رشد می‌کند اما نمی‌تواند به سرعت 
منتشر شود چون قادر به تحمل دماهای بالای ۳۵۳۲7 نمی‌باشد. کلونیزاسیون مکان‌های استریل طبیعی مانند ریه بستگی به نقص 
در مکانیزم‌های دفاعی یا به‌وجود آمدن دروازه‌ای جهت ورود باکتری دارد. بیماران مبتلا به فیبروز سیستیک دارای چنین نقصی 
هستند چون عملکرد مولکولی اپی‌تلیال مژه‌ای کاهش adh‏ و ترشحات مخاطی نیز تغییر کرده است. این بیماران از کلونیزاسیون 
استافیلوک وکوس اورئوس و پسودومونا سآروژینوز/ در رنجند. باکتری‌ها ممکن است به مکانیزم‌های خاصی نیاز داشته باشند که آنها 
را قادر به اتصال و کلونیزاسیون در سطوح مختلف بدن می‌سازند (جدول (FHV‏ 

چنان چه باکتری بتواند به سطح سلول اپی‌تلیال یا اندوتلیال مثانه, روده و عروق خونی بچسبد, با شستشو پاک نمی‌شود و این امر 
امکان کلونیزاسیون باکتری در بافت را فراهم می‌سازد. به عنوان مثال عملکرد طبیعی مثانه در اثر استقرار باکتری در دیواره آن 
مختل می‌شود. اشریشیاکلی و plo‏ باکتری‌ها دارای مولکول‌های چسبندگی هستند که به گیرنده‌های اختصاصی موجود بر روی 
سطح بافت می‌چسبند و اين امر آنها را از کنده شدن مصون می‌دارد. بسیاری از اين پروتئین‌های چسبندگی در نوک فیمبریه (پیلی) 
قرار دارند و به طور محکم به قندهای اختصاصی موجود بر روی بافت هدف متصل می‌شوند (این فعالیت اتصال به قند در 
پروتئین‌های لاکتین دیده می‌شود). به عنوان مثال اشریشیاکلی خصوصاً کثر سویه‌های عامل مولد پیلونفریت عامل چسبنده 
فیمبریه‌ای را به نام فیمبریه ‏ تولید می‌کنند. این چسبنده (ادهسین) می‌تواند به گیرنده‌های آلفا - D‏ — گالاکتوزیل -بتا - 1 - 
گالاکتوزید (Gal-Gal)‏ متصل شود. اين ماده بخشی از ساختار آنتی‌ژن گروه خونی P‏ بر روی گلبول‌های قرمز انسان و سلول‌های 
اورواپی‌تلیال است. پیلی‌های نیسریاگونورها نیز عامل ویرولانس مهمی به حساب می‌آید. آنها قادرند به این وسیله به گیرنده‌های 
اولیگوساکاریدی موجود بر روی سلول‌های اپی‌تلیال بچسبند. ارگانیزم‌هایی مانند یرسینی؛ بوردتلا پرتوزیس و مایکوپلاسما پنومونیه 
پروتتین‌های چسبندگی را بروز می‌دهند که بر روی فیمبریه قرار ندارند. استرپتوکوکوس پایوژنز از لیپوتیکوتیک اسید و پروتئین FP‏ 
(به فیبرونکتین می‌چسبد) جهت اتصال به سلول‌های اپی‌تلیال استفاده می‌کند. 

نوعی سازگاری در باکتری‌ها به واسطه تولید بیوفیلم در اتصال به ابزار خارجی جراحی نظیر دریچه‌های مصنوعی يا کاتترهای کار 
a ume ante‏ و Mew ches‏ ام th‏ وه شاک Wi a bowl ea‏ کار یگ 
paws Sly a aS‏ مین خسن fhe Si OS‏ نک Sle cull da‏ یکی Wages atl a flag‏ رز ادفاع‌های 
میزبانی و آنتی‌بیوتیک مصون دارد. 

با وجود این که برخی باکتری‌ها فاقد مکانیزم‌هایی هستند که بتوانند از عرض پوست عبور نمایند. برخی از آنها قادر به عبور از عرض 
غشاهای مخاطی و ple‏ موانع بوده و خود را به مکان‌های استریل طبیعی و بافت‌های بسیار حساس رسانند. این باکتری‌های 
مهاجم هم قادر به تخریب این غشاها بوده و هم این‌که می‌توانند از طریق این غشاها به سلول‌ها نفوذ پیدا کنند. 


۷۵ 


جدول ۴-۲ مثال‌هایی از مکانیزم‌های اتصال باکتریایی 
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میکروب ادهسین گیرنده 
استافیل وک وکوس اورئوس لیپوتیکوئیک اسید ناشناخته 
لفط وک و کومو لایه لعابی ناشناخته 
استریت وکوکو سگروه A‏ کمپلکس پروتئینی LTA-M‏ فیبرونکتین 
استرپتوک وکوس پنومونیه پروتئین ۷- استیل هگزوز آمین - گالاکتوز 
اشریشیاکلی فیمریه نوع ۱ ( - مانوز 

فاکتور کلونیزاسیون فیمبریه گانگلیوزید GM‏ 

فیمبریه P‏ گلیکولیپید گروه خونی ۴ 
pyle‏ اعضای خانواده انتروباکتریاسیه فیمبریه نوع ۱ ( - مانوز 
نیسریا گونوره فیمبریه گانگلیوزید GDI‏ 
ترپونما پالیدوم 7 2 ۲3 فیبرونکتین 
گونه‌ها ی کلامیدیا لکتین سطح سلول ۷ استیل گلوکز آمین 
مایکوپلاسما پنومونیه پروتئین PL‏ سیالیک اسید 
ویبریوکلر/ پیلی نوع ۴ فوکوز و مانوز 


Mpa‏ شیگلا و bey‏ باکتری‌های روده‌ای هستند که با تولید پروتئین‌های تهاجمی به صورت ناگهانی به سلول‌های ۸1 کولون 
متصل شده و با این عمل باعث تحریک سلول‌ها و در نتیجه دخول باکتری به سلول‌ها می‌شوند. شید می‌تواند وارد سلول‌های 
مجاور شده و آنها را آلوده نماید. سالموئلا نیز با عبور از میان سلول‌ها باعث ایجاد عفونت سیستمیک می‌شود. گونه‌های سالموئلا و 
گونه‌های اشریشیاکلی انتروپاتوژن نوعی سیستم پروتئینی را رمزگذاری می‌کنند که باعث تهاجم به جزایر پاتوژزیستی DNA‏ 
می‌شوند. این مناطق یا جزایر پانوژئیستی مناطق بزرگی بر روی کروموزوم بوده و یکسری ژن‌های عامل ویرولانس و بیماری‌زایی 
هستند. به همین دلیل هر پروسه بیماری‌زایی (ویرولانس) نیاز به بیان هم‌زمان چندین ژن کد شده در مناطق فوق دارد. این ژن‌ها 
ممکن است به وسیله علایم تحریکی (مانند دمای روده) فعال شده و موجب انتقال یک واحد مستقل يا مناطق مختلف به یک 


کروموزوم یا باکتری دیگر شود. این مناطق و جزایر در plo‏ باکتری‌هایی که ژن‌های بیماری‌زا را کد می‌کنند هم CEL‏ می‌شوند. 


YF 


۱ ۰ ۱ 


فصل چهارم :مکانیزم‌های بیماری‌زایی باکتری‌ها 


عملکردهای پاتوژنیک باکتری‌ها 

محصولات ناشی از رشد باکتری‌ها dy‏ ویژه پدیده تخمیر که منجر dy‏ تولید اسید و گاز و plo‏ فرآورده‌های جانبی می‌شود برای بافت 
هی استه a tye‏ آن تساش از اکنی‌هاه آنزبی‌های خحری ب کاخ را ترلید .ی کنند که has‏ تامین تبازهای غذایی ارگاتیزم 
بافت را تجزیه کرده و انتشار باکتری را افزایش می‌دهد به ویژه چنانچه عروق خونی درگیر شوند. Ay‏ عنوان منال کلستریدیوم 
پرفریٌجنس که بخشی از فلور طبیعی مجرای معدی - روده‌ای است به عنوان پاتوژن فرصت‌طلب در بافتی که فاقد اکسیژن است 
مستقر شده و موجب ایجاد گانگرن گازی می‌شود. اين باکتری‌های بی‌هوازی آنزیم‌ها (نظیر فسفولیپاز C‏ کلاژناز پروتثان 
هیالورونیداز), سموم مختلف اسید و گاز ناشی از متابولیسم باکتری تولید می‌کنند که به تخریب بافت ختم می‌شود. استافیلوکوک‌ها 
آنزیم‌های مختلفی را تولید می‌کنند که محیط بافتی را تغییر می‌دهند. این آنزيم‌ها عبارتند از هیالورونیداز» DNASE‏ فیبرینولیزین و 
لیپاز. استرپتوکوک‌ها نیز آنزیم‌هایی را تولید می‌کنند که شامل استرپتولیزین که (0. هیالورونیداز و استرپتوکینازها هستند. این 
آنزيم‌ها پیشرفت عفونت را تسهیل کرده و آن را انتشار می‌دهند. 


توکسین 

توکسین های باکتریایی ترکیباتی هستند که مستقیماً به بافت آسیب رسانده یا موجب فعال شدن فعالیت بیولوژیک تخریبی 
می‌گردند. سموم و فعالیت‌های شبه سمی آنزیم‌های مخربی هستند که موجب jal‏ سلول می‌گردند. پروتئین‌های اتصال یابنده به 
ies calc aa ak‏ کف وشن هام یراق باق هلف | Gl El cacao‏ مر کل کی ات شب ردان شوعی بان 
سیستمیک (مانند تب) را شروع می‌سازند که در اثر افزایش رهاسازی سایتوکاین‌ها می‌باشد. در بسیاری از موارد سم به‌طور کامل 
عامل ایحاد علایم ویژه بیماری است مانند سمم تولید شده در غذا در مسمومیت غذایی ناشی از استافیل وک وکوس اورئوس» پاسیلوس 
سرئوس و بوتولیسم ناشی از کلستریدیوم بوتولینوم. مسمومیت غذایی ناشی از تولید سم زودتر از سایر اشکال گاستروانتریت ظاهر 
می‌گردد. با این وجود چون باکتری‌ها برای ایجاد علایم بیماری نیازی به تکثیر ندارند سم می‌تواند به‌طور عمودی در جریان خون 
منتشر شود که علایم بیماری در مکانی دورتر از مکان عفونت ظاهر می‌گردد مثل کزاز که در اثر کلستریدیوم SUE‏ به وجود می‌آید 
و یا سم می‌تواند در سراسر بدن منتشر شود مانند سندروم پوسته پوسته شونده ناشی از استافیلوکوکوس. 


اندو توکسین و سایر تر کیبات دیواره سلولی 

وجود دیواره سلولی باکتری به‌عنوان هشدار دهنده چند منظوره برای mde‏ عفونت و نیز فعالیت سیستم‌های محافظت‌کننده بدن 
عمل می‌کنند. در برخی موارد پاسخ میزبان ممکن است بیش از حد تصور و یا حتی مخاطره‌آمیز باشد. مولکول‌های الگو در این 
ساختار (لگوی مولکولی مرتبط با پاتوژن [PAMPS]‏ به رسپتورهای شبه تول (TRL)‏ روی سلول‌های میلوئید متصل می‌شوند و 
تولید سایتوکاین‌ها را تحریک می‌کنند. در ببضی موارد این پاسخ‌های ایمنی گسترش پیدا می‌کند و حتی ممکن است برای بیمار 
تهدیدکننده باشد. در طی عفونت ناشی از باکتری‌های گرم KW pty cate‏ و فرآورده‌های حاصل از شکستن آن نظیر تیکوئیک 
اسید و لیپوتیکوئیک سید موجب ایجاد پاسخ‌های شبه سمی تب‌زا تحت عنوان پاسخ‌های فاز حاد تب‌ز! می گردند. لیپوپلی‌ساکارید 
(LPS)‏ ناشی از باکتری‌های گرم منفی می‌توانند به‌عنوان یک فعال کننده قدرتمند واکنش‌های التهابی و پروتتین‌های فاز حاد 
باشند. بحش yl‏ ۸لبپوی‌ساکارید مسئول فعالیت اندوتوکسین است. اندوتوکسین زیاد شبیه اگزوتوکسین نیست و تنها 
باکتری‌های گرم منفی اندوتوکسین می‌سازند. 

باکتری‌های گرم منفی اندوتوکسین را در طی عفونت رها می‌سازند. اندوتوکسین به گیرنده‌های اختصاصی موجود بر روی 
ماکروفاژها؛ سلول‌های B‏ و ple‏ سلول‌ها متصل شده و موجب برانگیختن و تولید و رهاسازی سایتوکاین‌های فار حاد مانند ال 
۰7۷-0 1-8 و پروستاگلاندین‌ها می‌شود (شکل ۴-۲ 
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شکل ۴-۲ فعالیت‌های متنوع لیسوپلی ساکارید ALPS)‏ 
اندوتوکسین برعلیه همه مکانیسم‌های ایمنی فعالیت دارد. 
مانند مسیر انعقاد خون که LPS‏ یکی از قوی‌تسرین 
محرک‌های ایمنی شناخته شده است. DIC‏ انعقاد درون 
عروقی منتشسر INF -y‏ = اینترفرون گام تاع1- 
ایمونوگلوب‌ولین» 211-1 اینترلسوکین یکه» =PMN‏ 
سلول‌های چندهسته‌ای (نوتروفیل) =TNF‏ فاکتور نکروز 


دهنده موتور 


اندوتوکسین همچنین موجب برانگیختن رشد B cla Jobe‏ (به صورت میتوژن) می‌شود. در غلظت‌های پایین, اندوتوکسین 
پاسخ‌های حفاظتی نظیر تب» گشاد شدن Gaye‏ و فعال شدن پاسخ‌های ایمنی و التهابی را برمی‌انگیزد. با این وجود میزان 
اندوتوکسین در خون بیماران مبتلا به سپسیس باکتریایی ناشی ا ر گرم منفی‌ها. (وجود باکتری در خون) می‌تواند بسیار بالا باشد و 
پاسخ علیه آن نیز زیاد بوده به نحوی که منجر به شوک و احتمالا مرگ می‌شود (کادر ۴-۲). غلظت‌های بالای اندوتوکسین موجب 
فعال کردن مسیر تناوبی یا آلترناتیو کمپلمان, تب VE‏ کاهش فشار خون. شوک در اثر GLAS‏ و سوراخ شدن مویرگ و انعقاد 
درون رگی منتشر در اثر فعال شدن مسیر انعقادی خون گردد. تب VE‏ پتشی (ضایعات پوستی ناشی از سوراخ شدن یا نت 
مویرگی) و علایم شوک (ناشی از افزایش قابلیت نفوذپذیری عروق) مرتبط با عفونت نیسریا مننژیتیدیس می‌تواند در ارتباط با 
رهاسازی مقادیر زیاد اندوتوکسین در طی عفونت باشد. 


کادر ۴-۲ سمیت ناشی از اندوتوکسین 
لوکوپنی و متعاقباً لوکوسیتوز 

فعال‌سازی کمپلمان 

ترومبوسایتوپنی 

انعقاد درون‌رگی منتشر 


کاهش جریان خون محیطی و پرفوزیون به اندام‌های اصلی 
شوک 
مرگ 


YA 
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اگزوتوکسین 

اگزوئ وکسین‌ها پروتئین‌هایی هستند که توسط باکتری های گرم مثبت یا باکتری‌های گرم منفی تولید می‌شوند و شامل آنزیم‌های 
سیتولیتیک و پروتئین‌های متصل شونده به گیرنده که یا باعث تغییر عملکرد سلول یا موجب مرگ آنها می‌شوند. در بسیاری از 
موارد ژن توکسین بر روی یک پلاسمید قرار دارد (توکسین کزاز در ب‌کتر ی کلستریدیوم تنانی» 17و ST‏ در اشریشیاکلی 
انتروتوکسینوژن) يا روی یک فاز لیزوژن (کورینه باکتریوم دیتفریه و کلستریدیوم بوتولینوم) است. مثالی از یک توکسین سیتولیتیک 
سم WI‏ (فسفولیپاز (C‏ ناشی از کلستریدیوم پرفرینجنس است که به طور آنزیماتیک dy‏ اسفنگومیلین و سایر فسفولیپیدهای غشا 
حمله کرده و موجب jul‏ سلول می‌شود. 

بیشتر توکسین ها دارای ساختمان دایمری و به صورت زیرواحدهای ۸و ۶ هستند. قسمت 8 از توکسین دو قسمتی ۸-8 به 
گیرنده اختصاصی سطح سلول متصل شده و سپس زیرواحد ۸ به درون بخش داخلی سلول منتقل شده و در آنجا سیب سلولی 
ایجاد می‌کند. بافت‌های هدف این توکسین ها مشخص و محدود هستند (شکل FAY‏ و جدول [FV‏ 

اهداف بیوشیمیایی توکسین A-B‏ شامل ریبوزوم. مکانیزم‌های انتقالی پیام‌های داخل سلولی (مانند آدنوزین مونوفسفات حلقوی 
Sloe! [cAMP]‏ پروتئین (G‏ بوده که منجر به اثراتی مانند اسهال, از دست رفتن اعمال عصبی و در Cols‏ مرگ ميشود. 

سوی رآنتی‌زن‌ها نیز گروه ویژه‌ای از توکسین ها هستند (FAP JSS)‏ که مولکول‌های شبه سمی می‌باشند. این‌ها سلول‌های 7 را از 
طریق اتصال به گیرنده سلول 7 و مولکول‌های MHCII‏ روی سلول‌های دیگر بدون نیاز به آتتی‌زن فعال می‌سازند و این عمکرد 
موجب فعال شدن غیراختصاصی سلول‌های 1 شده می‌تواند موجب بروز پاسخ‌های شبه انوایمنی خطرآفرین در اثر برانگیختن 
مقادیر عظیمی از ایتترل وکین‌ها مانند 11-1 و 11-2 شوند. این سوپرآنتی‌ژن‌ه؛ سلول‌های T‏ را برمی‌انگيزند و نیز می‌توانند منجر به 
مرگ سلول‌های T‏ بیان کننده گیرنده اختصاصی سلول 7 شود و در نتیجه پاسخ ایمنی روی نمی‌دهد. سوپرآنتی‌ژن‌ها شامل 
توکسین سندروم شوک سمی استافیلوکووکوس اورثوس, انتروتوکسین‌های استافیلو کوکوس, توکسین اریتروژن CL 9A‏ 
استرپتوکوکوس پایوژنز هستند. 
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جدول ۴-۳ ویزگی‌های سموم باکتریایی نوع A-B‏ 


سم 
سیاه‌زخم 


سیکلاز بوردتلا 


توکسین بوتولینوم 


توکسین کلرا 


توکسین دیفتری 
انتروتو کسین‌های 
حساس به حرارت 
اگزوتوکسین A‏ 
پسودوموناس 
توکسین شیگا 
توکسین شبه شیگا 


MS توکسین‎ 


توکسین پرتوسیس 


ارگانیزم 


باسیلول آنتراسیس 


گونه‌های بوردتلا 


کلستریدیوم بوتولینوم 


ویبریوکلرا 


کورینه باکتریوم دیفتریه 
اشريشياکلی 


پسودوموناس آتروژینوزا 
شیگلا دیسانتری 
گونه‌های شیگلء 


E.Coli 


کلستریدیوم تتانی 


بوردتلا پرتوسیس 


جایگاه زنی 


پلازمیدی 


کروموزومی 


فاژی 


کروموزومی 


فاژی 
پلازمیدی 


کروموزومی 


کروموزومی 


فاژی 


پلازمیدی 


کروموزومی 


ساختار زیرواحدی 


سه قسمت جداگانه 


(PA و‎ LF EF) پروتئینی‎ 


A-B 
A-B 
A-5B 


A-B 
مشابه یا دقیقاً مانند‎ 


سم کلرا 
A-B‏ 


A-5B 
مشاب یا دقيقً‎ 
A-B 


A-5B 


گیرنده سلول هدف 
ناشناخته, احتمالاً گلیکوپروتئینی 


احتمالا 
گانگلیوزیدی (GDID)‏ 
گانگلیوزید (027) 


رسپتورهای فاکتورهای رشد 
مشابه یا دقیقاً همانند سم کلرا 


ناشناخته اما متفاوت از سم 
دیفتری 
مشابه يا دقیقاً همانند سم شیگا 


(GT1) گانگلیوزید‎ 


ناشناخته. احتمالاً گلیکوپروتئین 


آثرات بیولوژیک 
۸ افزايش میزان CAMP‏ سلول هدف و ادم 
موضعی Spo LF+PA‏ سلول‌های Sim‏ و حیوانات 
آزمایشگاهی 
افزايش سطح CAMP‏ سلول هدفه تغییر عملکرد 
سلولی یا مرگ آن 
کاهش رهاسازی استیل کولین پیش‌سیناپسی» فلج شل 


فعال‌سازی آدنیلات سیکلاز» افزايش سطح CAMP‏ 
اسهال ترشحی 


ممانعت از سنتز پروتئین مرگ سلولی 


مشابه یا دقیقاً هماتند سم دیفتری 


ممانعت از سنتز پروتئین» مرگ سلول 


کاهش رهاسازی واسطه‌های عصبی از نرون‌های 
مهار کننده» اسپاسم 


مهار سیگنال ترانس داکشن به وسیله مهار پروتئین G‏ 
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شکل ۴-۳ نحوه عملکرد اگزوتوکسین‌های دایمری A-B‏ / مسب 
سموم ۸-1 باکتریایی اغلب دارای یسک مولک‌ول دو ۱ ec capa‏ 
زنجیره‌ای هستند. زنجیره B‏ موجب ورود باکتری به داخل 
سلول و زنجیره 4 دارای فعالیت مهاری علیه برخی از 
اعمال حیاتی می‌باشند. 

۳ -آدنوزین مونوفسفات حلقوی. 

7 - استیل کولین 


ایمونوپا توژنز 

در بسیاری از موارد علایم عفونت‌های باکتریایی به cde‏ پاسخ‌های التهابی و يا پاسخ‌های شدید ایمنی در اثر عفونت ایجاد می‌شود. 
بروز پاسخ‌های فاز حاد نسبت dy‏ ترکیبات دیواره سلولی, مخصوصاً اندوتوکسین» که اولین مرحله از پاسخ‌های ضدباکتریایی حفاظت 
شونده است ایجاد می‌شود. در ضمن می‌توانند باعث بروز علایم تهدیدکننده‌ای در ارتباط با سپسیس و مننژیت باشند (شکل (PHY‏ 
آسیب‌های بافتی ناشی از نوتروفیل‌هاء ماکروفاژها و کمپلمان در ناحیه عفونت و تشکیل گرانولوم ایجاد شده به وسیله سلول‌های 
4 و ماکروفاژها در عفونت مایکوباکتریوم توبرکلوزیس در نهایت منجر به تخریب بافت‌ها می‌شود. پروتئین ۸ 
استرپتوکوکوس پایوژنز نوعی قرابت آنتی‌ژنی با بافت‌های قبلی داشته و در نتیجه آنتی‌بادی ضدپروتئین /۸ ایجاد شده dele‏ پروتئین 
6 که | بافت‌های قلبی واکنش متقاطم داشته است ایجاد آسیب قلبی و در نتیجه تب رومائیسمی go‏ کند. تشکیل کمپلکس‌های 
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ایمنی در گلومرول‌های کلیه a‏ علت عوارض گلومرولونفریتی پس از عفونت استرپتوکوکی است. همچنین در کلامیدیاء ترپونما 
(سیقلیس) و بورلیا (عامل بیماری لایم) و دیگر باکتری‌ها پاسخ ایمنی میزبان منجر به ایجاد علایم بیماری در بیماران می‌شود. 


شکل ۴-۴ اتصال سوپرآنتی‌ژن به نواحی بیرونی 
گیرنده سلول 7 و مولکول‌های MHCII‏ 


Antigen presenting cell 


مکانیزم‌های فرار از دفاع‌های میزبان 

به طور منطقی می‌توان گفت باکتری‌هایی که مدت طولانی‌تری در میزبان BL‏ می‌مانند سیب بیشتری به آن وارد می‌سازند. 
oul ly‏ باکتری‌هایی که بتونند بگریزندقادر به ایجاد بیماری خواهند بود.باکتری‌ها راه‌هایی را برای گریز از شناسایی و اجتناب از 
مرگ در برابر سلول‌های بیگانه‌خوار پیش می‌گیرند تا به این نحو از سیستم کمپلمان و آنتی‌بادی بگریزند یا آن را غیرفعال سازند. 
برخی از آنها خود را به واسطه رشد درون سلولی از دسترس پاسخ‌های ایمنی مخفی می‌سازند (کادر (PHY‏ کپسول یکی از 
مهم‌ترین عوامل ویرولانس است (کادر (FHF‏ اين AY‏ لعابی با احاطه کردن باکتری آن را از پاسخ‌های ایمنی و بیگانه خواری حفظ 
می‌کند. کپسول معمولاً پلی‌ساکاریدی بوده و ایمونوژن ضعیفی است. جنس کپسول استرپتوکوکوس پایوژنز از جنس هیالورونیک 
اسید ماده‌ای مشابه با بافت همبند انسان بوده و باکتری را از شناسایی سیستم ایمنی مصون می‌دارد. کپسول درست مانتد توپ 
فوتبال coll‏ عمل می‌کند که در برگرفتن و هضم آن برای سلول بیانهخوار دشور است. کپسول باکتری را از محیط فاگوليزوزيم 
داخل ماکروفاژ پا لوکوسیت مصون می‌دارد. جهش یافته‌های باکتریایی کپسول‌دار که قابلیت تولید کپسول را از دست داده‌اند غیر 
بیماریزا می‌شوند» مانند باکتری‌های استرپت وک وکوس پنومونیه و نیسریا منتژیتید یس. 

باکتری‌ها از طریق رشد Bb‏ سلولی يا تعیی Hl‏ و غیرفعالکرد نآنتیبادی يا کمپلمان از دسترس پاسخ‌های آنتی‌بادی پنهان 
مانده و پا می‌گریزند. باکتری‌هایی که رشد درون سلولی دارند مانند مایکوباکتریوم‌هاء فرانسیسللاء بروسللاء کلامیدیا ریکتزیا هستند. 
به هر Cae Jb‏ کنترل عفونت‌های باکتریایی پاسخ‌های ایمنی سلول‌های THT‏ موجب فعال شدن ماکروفاژها و در نتیجه التهاب 
می‌شوند (مایکوباکتریوم توب رکلوزیس). نیسریاگونوره/ با تغییر دادن آنتی‌ژن‌های سطحی خود از لحاظ ساختمانی و ساختاری قادر به 
فرار از پاسخ‌های آنتی‌بادی می‌گردد و تولید پروتنازی می‌کند که منجر به تجزیه ایمونوگلوبولین ۸ (IZA)‏ می‌شود. با تجزیه C50‏ 
کمپلمان استرپتوکوکوس پیوژن می‌تواند باعث محدود کردن کموتاکسی لوکوسیت‌ها dy‏ محل عفونت شود. 
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کادر ۴-۳ دفاع‌های میکروبی علیه پالایش ایمنی میزبان 
کپسول‌دار شدن 

تفلید آنتی‌زنی 

اختفاء آنتی‌ژنی 

تغییر آنتی‌ژنی 

تولید پروتتازهای ضد ایمونوگلوبولین 

تخریب فاگوسیتی 

ممانعت از فاگوسیتوز 

ممانعت از فیوژن (امتزاج) فاگولیزوزوم 

مقاومت به آنزیم‌های لیزوزومی 


تکتیر داخل سلولی 


کادر ۴-۴ مثال‌هایی از میکروارگانیزم‌های کیسول‌دار 
استافیل وک وکوس اورئوس 

استرپت وک وکوس پنومونیه 

استرپت وک وکوس ish‏ (گروه (A‏ 
استرپت وکوکو سآگالاکنیه (گروه (B‏ 
باسیلو سآنتراسیس 

باسیلوس سوبتیلیس 

نیسریا گونوره 

هموفیلو سآنفلوانز! 

اشریشباکلی 

باکتروئیاس فراژیلیس 

کرییت وکوکوس نتوفرمنس (مخمر) 


سلول‌های فاگوسیتیک (نوتروفیل و ماکروفاژ) مهم‌ترین دفاع ضدباکتریایی هستند اما بمضی از باکتری‌ها برای این مشکل به 
واسطه فرار از راه‌های مختلفی غلبه پیدا می‌کنند. آنها با تولید آنزیم‌های لیزکننده سلول‌های بیگانه‌خوار (مانند استرپتولیزین ناشی از 
استرپتو کوکوس پایوژنز و یا آلفاتوکسین حاصل از کلستریدیوم پرفرینجس) از دست اين سلول‌ها فرار می‌کنند یا می‌توانند از 
فاگوسیتوز جلوگیری نمایند (کیسول و پروتئین bob M‏ از استرپتوکوکوس پایوژنز) و يا از اثرات کشنده داخل سلولی جلوگیری 
می‌کنند. مکانیزم‌هایی که باکتری‌ها برای حفاظت و محفوظ ماندن از مرگ داخل سلولی به کار می‌برند شامل جلوگیری از ادغام 
فاگولیزوزوم جهت حفاظت از اثرات باکتری کشی آن (گونه‌های مایکوباکتریوم) یا وجود کپسول یا مقاومت‌های آنزیماتیک از جمله 
عوامل دیگر هستند. به این ترتیب قدرت و توانایی زندگی در داخل سیتوپلاسم سلول میزبان را پیدا می‌کنند (جدول ۴7۴و شکل 
۴-۴). مثلا استافیلوکوک با تولید آنزیم‌هایی از قبیل کاتالاز از اثرات سیستم میلوپراکسیداز می‌کاهد. تعدادی از باکتری‌های داخل 
سلولی علاوه بر اين که داخل سلول‌های فاگوسیتوزی باقی می‌مانند می‌توانند از آنجا به عنوان مکانی برای رشد و پنهان ماندن از 
پاسخ‌های ایمنی استفاده نمایند. یعنی از این طریق و با سوار شدن بر سلول‌های فاگوسیتی در سراسر بدن پخش می‌شوند. 
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جدول ۴-۴ روش‌هایی که به واسطه آن از مرگ فاگوسیتوزی می‌گریزند 


روس 


مثال 


ممانعت از ممزوج شدن فاگولیزوزوم — گونه‌های Migs)‏ مایکوباکتریوم «pe job ual‏ گونه‌ها یکلامیدیا 


مقاومت به آنزیم‌های لیزوزومی 


سالمولا تیفی موریوم گونه‌ها یک وکسیلاء گونههای ارلیشیه مایکوباکتریوم opel‏ 


سازش با تکثیر در سیتوپلاسم گونه‌های cl pani‏ گونه‌های فرانسیسلاء گونه‌های ریکتزبا 


شکل ۴-۵ راههای مقاومت به فاگوسیتوز 


A. Inhibit opsonization (S. aureus Protein A) 


+ Inhibit chemotaxis 


۳ ۰ 
۷ @ سک‎ Kill phagocyte (S. oureus) 


(39) mtd 


Resist antibocterial lysosomal —_(M. leprae, 
action ond multiply within cell Salmonella species, 
S. aureus) 


از مهم‌ترین دفاع‌های میزبانی که توسط باکتری‌های سرکوب می‌شود مسیر تناوبی کمپلمان و آنتی‌بادی است. باکتری‌ها به واسطه 
اختفاء از عملکرد کمپلمان می‌گریزند و یا مانع از gl foe‏ می‌شوند. آنتی‌ژن O deb‏ لیپوپلی‌ساکارید مانع از دسترسی غشای 
باکتری‌های گرم منفی در برابر کمپلمان می‌شوند. استافیلو کوکوس اورئوس نوعی پروتئین متصل شونده به IgG‏ نام پروتئین A‏ 


تولید می‌کند که باکتری را از عملکرد آنتی‌بادی مصون می‌دارد. 


استافیل وکوکوس اورئوس قادر به گریختن از دفاع‌های میزبانی با ایجاد دیواره در مکان عفونت است. با تولید آنزیمی به نام کواگولاز 
موجب تبدیل فیبرین به فیبرینوژن و تولید سد لخته‌ای می‌شود. این صفت. استافیل وک وکوس اورئوس را از استافیل وک وکوس 


آپیدرمیدیس باز می‌شناسد. مایکوباکتریوم توبرکلوزیس با ایجاد گرانولوما میزان بقای خود را در میزبان افزایش می‌دهد. چنانچه 


سیستم ایمنی فردی ضعیف شود رشد باکتری افزايش می‌یابد. 


۸۳ 


“aReform 


فصل پنجم ؛تشخیص آزمایشگاهی رایج 


اهداف فصل 

دانشجویان با مطالعه این فصل قادر خواهند بود: 
- انواع digas‏ های مورد استفاده برای شناسایی باکتریها در آزمایشگاه را نام ببرند. 
- روشهای مناسب جمع آوری و انتقال نمونه ها ay‏ آزمایشگاه را توضیح دهند. 
- نمونه های مناسب برای شناسایی باکتریهای مختلف را نام ببرند. 


- نحوه کشت نمونه ها در آزمایشگاه را مختصرا توضیح دهند. 


مقدمه: 

این فصل از کتاب راهنمایی لازم برای جمع‌آوری مناسب و انتقال نمونه‌های متفاوت را ارائه می دهد و توسط آن با روش نمونه 
گیری» ارسال به آزمایشگاه و انجام تست های مرتبط در آزمایشگاه آشنا می شویم. لازم است از قبل مشخص شود که نمونه به 
چه منظور باید مورد بررسی قرار گیرد و به چه سئوالی باید در آزمایشگاه پاسخ داده شود. 


خون 

کشت خون یکی از رایج ترین روش‌هایی است که در آزمایشگاه‌های بالینی انجام می‌شود. یکی از مهم‌ترین فاکتورهایی که 
موفقیت یک کشت خون را تضمین می‌کند میزان خونی است که برداشت می‌شود. زمانی که ۲۰7 خون به جای 7 ۱۰خون 
کشت داده می‌شود میزان موارد کشت مثبت۳۰ درصد افزایش پیدا می‌کند. بیش از نیمی از بیماران آلوده کمتر از یک ارگانیسم در 
هر میلی‌لیتر خون دارند. بنابراین تقریباً ۲۰/۲ از خون یک فرد بالغ برای تهیه کشت خون Ul‏ گرفته شود. در هر سی سی از خون 
بالغین مبتلا به باکتریمی به طور کلی ۱ تا ۱۰ ارگانیسم وجود دارد. در کودکان در شرایط باکتریمی غلظت بیشتری از ارگانیسم ها 
در خون موجود است (۱۰ تا ۱۰۰ ارگانیسم در هر سی سی) لذا گرفتن مقادیر کمتری از خون جهت کشت کفایت می 
نماید.درکودکان کمتراز ۶ سال ۱ تا ۲ سی سی خون جهت کشت کافی است در حالیکه در نوزاد این مقدار ۰/۵ VE‏ سی سی است. 
بطور کلی وقتی حجم خون گرفته شده ۲ سی سی یا کمتر است برای داشتن مناسب ترین حجم خون نسبت به مایع محیط کشت 
حتما باید از بطری های کشت خون کودکان استفاده کرد bes yi.‏ باید کشت خون قبل از شروع آنتی بیوتیک انجام گردد. ay‏ علت 
وجود بعضی از میکرو ارگانیسم‌های پوست» ضدعفونی کردن پوست قبل از خون گیری ضروری است. از بتادین جهت این منظور 
میتوان استفاده کرد ولی این ماده Ub‏ برای حداکثر اثر روی پوست کاملا خشک شود و برای جلوگیری از واکنشهای پوستی نسبت 
به ید موجود در آن» با الکل از روی پوست پاک گردد. خود JI‏ نیز یک باکتریسیدال سریع بوده و می تواند به تنهایی برای 
ضدعفونی پوست قبل از خونگیری بکار رود .برای رسیدن به بهترین نتیجه بهتراست ابتداء پوست با الکل ۷۰ پاک شده و سپس 
با محلول ید (۱ دقیقه) و يا بتادین (۲ دفیقه) تمیز گردد و در صورت استفاده از بتادین EUS‏ بایک پنبه LS‏ از روی پوست پاک 
شود.سطح روی بطری کشت فقط باید با الکل ۸۷۰ پاک شود و سپس بلافاصله و بدون نیاز به تعویض سرسوزن (Meedle)‏ خون 
درون سرنگ به داخل بطری تزریق شود. 

با توجه به Sy!‏ بسیاری از بیماران دارای کاتتر های درون وریدی میباشند گرفتن نمونه خون از درون اين کاتترها به دلیل سهولت 
نمونه گیری مرسوم گردیده است. ازطرف دیگر بسیاری از این کاتترها میتوانند توسط استاف کواگولاز منفی» کورینه باکتری هاء 
باسیلوس « مخمرها و حتی برخی باکتری های گرم منفی ناشایع ولی فرصت طلب کولونیزه شوند و علاوه بر مثبت کردن کشت 


۸۵ 


(0 


فصل پنجم ؛تشخیص آزمایشگاهی رایج 


خون موجب سر در گمی تشخیصی و درمانی گردند. به همین دلیل اخذ نمونه کشت خون از کاتترهای درون وریدی توصیه نمیشود 
و Lb‏ مستقیما از وریدهای محیطی صورت گیرد. 

باکتریمی و فونگمی به cline‏ حضور باکتری و EIB‏ در خون است و این عفونت‌ها می توانند منجر به سپتی‌سمی شوند. مطالعات 
بالینی نشان داده اند که سپّتی سمی میتواند مداوم یا متناوب باشد. 

سیّتی‌سمی مدوم در بیماران با عفونت‌های درون عروقی مثل اندوکاردیت» ترومبوفلبیت» عفونت‌های کاتترهای درون عروقی دیده 
می‌شود. سیتی‌سمی متاوب در بیمارانی که درسایر ارگانها یا بافتها عفونت دارند (مانند عفونت در مجاری ادراری و بافت نرم ریه) 
دیده می‌شود. 

زمان جمع‌آوری نمونه خون برای بیماران Mise‏ به سپتی‌سمی wild‏ مهم نیست. اما برای بیماران مبتلا به سپتی‌سمی متناوب مهم 
است. از آنجایی که علائم بالینی سپسیس مثل تب oj)‏ کاهش فشار در اثر رها شدن اندوتوکسین و اگزوتوکسین ارگانیسم است» 
این نشانه‌ها یک ساعت بعد از این که ارگانیسم در خون داخل می‌شود ظاهر می‌شود. هنگامی که بیمار تب دارد تعدادی 
میکروارگانیسم در خون دیده می‌شوند. بنابراین بهترین زمان برای خون گیری زمانی است که بیمار تب کرده است. دو تا سه نمونه 
خون در زمان‌های متفاوت در طی یک دوره ۲۳ ساعته باید گرفته شود. 

اغلب نمونه‌های خون در بطری‌هایی که حاوی آبگوشت مغذی هستند تلقیح می‌شود. هر نمونه باید در دو بطری کشت تلقیح شود 
و سپس زمانی که به آزمایشگاه ارسال شدند در ۲۷ درجه قرار بگیرند. در فاصله‌های زمانی Lb‏ رشد میکروبی بررسی شود و زمانی 
as‏ رش id sunlit geet‏ در محیط آنگرشت ساب cats U Ged aaah oll?‏ عالمن ly‏ ین Saha) Cope‏ رنه میات 
گرم وانجام تست های بیوشیمیایی) و حساسیت آنتی‌بیوتیکی انجام شود. اغلب ایزوله‌ها بعد از ۱ تا ۲ روز انکوباسیون مشاهده 
می‌شوندبا اینحال کشتها Yb‏ برای حداقل ۵ تا ۷ روز انکوبه شوند گر چه برای ارگانیسم‌ها مشکل‌پسند به زمان بیشتری برای 
انکوباسیون نیاز است. از آنجایی که ارگانیسم‌های کمی به صورت تیپیک در خون بیمار آلوده وجود دارد لزومی ندارد نمونه‌های 
خون از نظر میکروسکوپی رنگ‌آمیزی شوند. با توجه به اینکه باکتریمی بیهوازی در کودکان نادر است. نیازی به کشت خون روتین 
در لوله های بیهوازی نمی باشد. البته در کودکان با ضعف ایمنی» يا عفونت در نقاط خاصی که احتمال عفونت بی هوازی توسط 
پزشک با ضریب بالایی مطرح می گردد. کشت بیهوازی نیز Lb‏ انجام شود. 

کشت به روش BACTEC‏ می تواند سریع تر وجود میکروارگانیسم در خون را نشان دهد. 

سیستم8۸)01 شامل یک انکوباتور حساس و یک کامپیوتر متصل به انکوباتور است. در اين انکوباتور می توان تعداد زیادی 
Shy‏ یا بطری محیط کشت را در یک زمان نگهداری و بررسی نمود. 


در زمانی که درب انکوباتور بسته باشد,بطری محیط کشت به طور خودکار دارای حرکت گهواره ای است.بدین ترتیب همواره 
محتویات محیط کشت به طور مطلوب با هم مخلوط شده و مواد مورد نیاز میکروارگانیسم براحتی در اختیار آن قرار گیرد. 

دمای داخل بطری همواره روی ۳۷ درجه سانتیگراد تنظیم شده است. در انتهای هر بطری در دستگاه حس گرهایی نصب شده‌اند 
که وجود میکروارگانیسم توسط آن ها اعلام می گردد. 


Cx jo‏ های این سیستم: 

۱- کوتاه کردن زمان پاسخ دهی به بیمار. 

۲- دقت فراوان و حساسیت فوق العاده در تشخیص رشد میکرو ارگانیسمها. 
clk OP‏ که Naan cate elas als‏ تیا گام فا 

۴- دارا بودن مواد غذایی خاص برای رشد میکرو ارگانیسمها که در محیطهای معمولی وجود ندارند. 

۵- حرکت گهواره ای هر ۱۰ ثانیه یک بار ویالها در انکوباتور. 

۶- رشد میکرو ارگانیسمهای بی هوازی بدون استفاده از PACK‏ 825 یا سیستم های بی هوازی دیگر. 

Coble -۷‏ نگهداری ویالها در دمای SET‏ قبل از تلقیح (نیاز به بخچال جهت نگهداری وبال يا محیط کشت نیست). 
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نمونه‌های مجاری تنفس فوقانی 

اکثر عفونت‌های باکتریال حلقی ناشی از استرپتوکوک‌های گروه ۸ است. باکتری‌های نظیر استافیلو کوک اورتوس استرپتوکوک 
پنومونیه» هموفیلوس انفلوانزه انتروباکترباسه و سودوموناس اثروژینوزا در ناحیه اوروفارنکس وجود دارنده ولی ندرتاًباعث فارنژیت 
می‌شوند. روش نمونه گیری از دستگاه تنفسی فوقانی شامل گرفتن سواب از گلو سواب یا قرقره نازوفارنکس و آسپیراسیون از 
دهانه سینوسهای پارا نازال یا تراشه است در حالت طبیعی نیز» غیراستریل محسوب می شوند ( برخلاف نمونه های دستگاه تنفسی 
تحتانی که نسبتا استریل می باشند). این نکته. یعنی مشخص کردن نمونه های استریل و غیر استریل خصوصا از نظر آزمایشگاه 
مهم است‌به اين دلیل که میکروارگانیسم های موجوددراین نمونه ها را بتوان از نظر کمنسال یا پاتوژن بودن,در آن نمونه خاص 
افتراق داد. 

از سواب داکرون یا آلژینات کلسیم برای جمع‌آوری نمونه‌های حلقی استفاده می‌شود. در مورد بوردتلاپرتوسیس باید از سواپ SLE‏ 
داکرون استفاده کرد. از لوزه . حلق خلفی و اگزودا یا مناطق اولسراتیو LL‏ نمونه‌برداری شود. نمونه نباید با بزاق آلوده شود چون 
رشد زیاد باکتری‌های موجود در بزاق ممکن است مانع از رشد استرپ‌های گروه ۸ گردد. جهت نمونه گیری از نواحی لوزه و 
اوروفارنکس,برای دریافت doe‏ بهت, سواب Lb‏ محکم به این مناطق کشیده شود. بدین ترتیب گرفتن حتی یک سواب میتوانند 
۰ عفونت ها را ردیابی کند. 


Swab 


| Throat is swabbed 
۷ , in the area of 
| the tonsils 


Py ~Tonsil 


®ADAM. 


شکل ۵-۱. نمونه برداری از لوزه ها 


در عفونت‌هایی te‏ کورینه باکتریوم دیفتریه که غشای کاذب دارند بایدلایهبرداری شود. استرپتوکوک گروه A‏ و کورینه بکتریوم 
دیفتریه در مقابل خشک شدن مقاوم هستند در نتیجه احتیاجات زیادی برای انتقال نمونه به آزمایشگاه لازم نمی‌باشد. در مقابل» 
نمونه‌های جمع‌آوری شده به منظور جدا نمودن بوردتلا پرتوسیس و نیسریا گنورهً sob‏ بلافاصله در محیط کشت تلقیح شوند. 
نمونه‌های جمع‌آوری شده برای جداسازی کلامیدیاو مایکوپلاسما پنومونیه Lb‏ در محبط‌های مخصوص به آزمایشگاه ارسال شوند. 
استرپتوکوک‌های گروه A‏ می‌توانند مها در نمونه‌های بالینی از طریق ایمونواسی شناسایی شوند- [Enzyme‏ 
immunoassays(EIAs)]‏ « که می تواند در عرض حداکثر ۱۰تا ۱۵ دقیقه نتیجه را نشان دهد. در صورت مثبت بودن می 
توان بلافاصله درمان جهت استرپتوکوک A‏ را شروع کرد. این تست اگر چه بسیار اختصاصی است ولی از نظر حساسیت» خصوصا 
در مواردی که تعداد باکتری در گلو کم باشد. نتایج مختلف و گاهی پائینی برای آن گزارش گردیده است. بطور کلی علاوه بر کشت 
و ایمونواسی سواپ های گلو یا اوروفارنکس توسط POR‏ نیز میتوانند مورد بررسی قرار گیرند. ple‏ عفونت‌های مجاری تنفسی 
فوقانی شامل اپی‌گلوتیت و سینوزیت است. مسدود شدن کامل مجاری هوایی ممکن است بر اثر تلاش برای نمونه گیری از 
اپی گلوتیت ایجاد شود. تشخیص عفونت سینوسی نیاز به: (۱) آسپیراسیون مستقیم از سینوسء (۲) انتقال نمونه در شرایط بی‌هوازی 
به آزمایشگاه (با استفاده از یک سیستم که مانع ورود اکسیژن و SES‏ شدن نمونه می‌شود)» (۲) پردازش مراحل. کشت 
نازوفارنکس يا اوروفارنکس مفید نیست و نباید انجام شود. استرپتوکوک پنومونیه و هموفیلو سآنفلوانز! و موراکسلا کاتارلیس از 
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مهم‌ترین پاتوژن‌های ایجاد کننده سینوزیت حاد می‌باشند. درسینوزیت مزمن استاف اورئوس و بیهوازی های نیز جزء عوامل 
اتیولوژیک سینوزیت قرار می گيرند. 


A sterile swab is 
passed gently 
through the nostril 
and into the 
nasopharynx 


ADAM. 
شکل ۵-۲. نمونه برداری از نازوفارنکس‎ 


عفونتی‌های مجاری تنفسی تحتانی 

تکنیک‌های متنوعی می‌تواند برای جمع‌آوری نمونه از مجاری تنفسی تحتانی مورد استفاده قرار بگیرد. نمونه‌ها شامل خلطه 
شستشوی برونش برونکوسکوپی و آسپیراسیون برونش می‌باشد. از آنجایی که باکتری‌های مجاری تنفسی بالا ممکن است خلط را 
آلوده کنندنمونه خلط بید میکروسکوپی برداشت شود تا از آلودگی خلط جلوگیری شود. وجود سلول‌های Sia‏ نگ فرشی نان 
دهنده آلودگی نمونه با بزاق است. از این نوع آلودگی می‌توان با استفاده از یک برونکوسکوپ Ly‏ آسپیراسیون مستقیم ریه‌ها 
جلوگیری کرد. درصورت مشاهده تعداد زیاد سلولهای سنگفرشی Ub‏ نمونه عودت داده شود. وجود لکوسیت های پلی مورفونوکلتر 
معمولا نشان دهنده کیفیت خوب نمونه گیری است ولی این ضابطه در مورد بیماران لو کوینیک نباید مورد استفاده قرار گیرد. در 
یک نمونه خلطء وجود نوتروفیل های فراوان و یک نمونه باکتری ME‏ سندی محکم در احتمال وجود پنومونی باکتریال می باشد. 
خلط و آسپیراسیون های تراشه را می توان روی محیط های کشت مختلف مانند آگار خونی» آگار شکلاتی و محیط 
MacConkey‏ کشت داد. در صورت احتمال پنومونی آسپیراسیون, در کودکان» ممکن است لازم باشد این نمونه ها روی محیط 
های بیهوازی نیز رشد داده شود. HE!‏ پاتوژن‌های موجود در مجاری تنفس تحتانی در عرض ۲ تا ۲ روز رشد می‌کنند. اما بعضی از 
باکتری‌های کند رشد fe‏ مایکوباکتریوم يا نوکاردیا نیاز به زمان بیشتری دارند. انجام کشت های کمی مایعات حاصل از 
برونکوسکوپی تا حد زیادی برای افتراتی آلودگی و کولونیزاسیون از بیماری واقعی کمک کننده است. 


Bronchoscope 


Trachea 


Left primary 
bronchus 
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شکل ۵-۳. برونکوسکوپی 


گوش 9 چم 

تیمپانوسنتریس" (آسپیراسیون مایع از گوش میانی) برای تشخیص اختصاصی عفونت گوش میانی لازم است. از آنجایی که اغلب 
پاتوژن‌های شایع که el‏ عفونت گوش می‌شوند (مثل استریتوکوک پنومونیه» هموفیلوس انفلوانز» موراکسلا (HN LE‏ درمان 
می‌شوند» نیازی به آسپیراسیون گوش نمی‌باشد. عفونت گوش خارجی dy‏ صورت تیپیک توسط سودوموناس اثروژینوزا (در گوش 
شناگران) یا استافیلوکوک اورتوس ایجاد می‌شود. نمونه مناسب برای کشت تراشیدن نواحی درگیردر کانال گوش است. 

جمع‌آوری نمونه برای تشخیص عفونت‌های چشم» سخت است زیرا نمونه به دست آمده معمولا بسیار os‏ تست و تعداد کمی 
ارگانیسم ممکن است وجود داشته باشد. نمونه‌های سطح چشم باید توسط سواب قبل از استفاده از پمادهای سطحی جمح‌آوری شود 
و آگز ay‏ با شد خ رامین aS‏ اتسام ی فد 1S by raat eas eal‏ سیف باه تیا اه شسود نمی atl dl‏ 
نمونه‌ها Gly‏ کیال از ارسال یه آزمایشگاه در محیط کشت Gate‏ قاقیح شوند. اغلب پاتوون‌های چم مین اسافیل وکوک ‘jp Spal‏ 
استرپت وکوک پنومونیه» هموفیلوس Lilla!‏ سودوموناس اثروژینوزا» باسیلوس سرئوس سریع‌الرشد هستند. ولی بعضی دیگر (نظیر 
استافیل و کوک‌های کواگولاز منفی) کندرشد هستند و یا نیاز به محیطهای کشت اختصاصی دارند Je‏ نیسری گنوره و کلامیدب 


زخم‌های باز و منفذدار می‌توانند به راحتی با ارگانیسم‌های متعدد کلونیزه شوند . لذا کشت Clow‏ های زخمهای سطحیء منفذ 
خارجی یک سینوس ‏ يا آبسه باز شده به بیرون» اغلب منجر به رشد مخلوطی از باکتریها (mixed bacterial flora)‏ می شود 
که عموما نشان دهنده پاتوژن اصلی نیستند. وجود سلولهای اپی تلیال فراوان در رنگ آمیزی گرم. دال بر آلودگی نمونه و وجود 
لکوسیت های PMN‏ فراوان شاهدی بر کیفیت خوب آن است. نمونه را باید از عمق زخم بعد از این که سطح زخم تمیز شد 
برداشت نمود. از سواب نباید استفاده شود زیرا ab‏ نمونه l)‏ بدون آلوده شدن با ارگانیسم‌های کلونیزه کننده سطح پوست برداشت 
کرد. در مورد نمونه از زخمهای پوستی» بهتر است از حاشیه فعال زخم نمونه برداری شود. خصوصا ار قارچها مایکوب اکتریوم یا 
لیشمانیا جهت prowl‏ پا کشت مدنظر باشد. آشتیت fell‏ از آبسه‌های بسته باید از مرکز 9 دیواره aul‏ جمع‌آوری شود جمع‌آوری 
ساده چرک از آبسه‌ها مفید نیست زیرا بیشتر ارگانیسم در قسمت عمقی یک آبسه قرار دارند تا در بخش مرکزی آن. تخلیه 
عفونت‌های بافت نرم می‌تواند با آسپیراسیون انجام شود. اگر مقدار نمونه کم باشد باید به آن سرم فیزیولوژی اضافه کرده و بعد آن 
را کشت داد . از سرم فیزیولوژی حاوی محافظت کننده‌های باکتریسیدال نباید استفاده شود. از بخخش‌های عفونی بافت باید 
نمونه‌برداری شود و حدالامکان چند نمونه گرفته شود. نمونه Lb‏ در یک لوله استریل درپیچ دار حاوی نگه‌دارنده و سرم فیزیولوژی 
ly ed‏ جاروگیری Sted‏ فزن CB ease use‏ نیال شمه یک موه یاف pel‏ سالنات 
هیستولوژیک Cubby‏ شود. از آنجایی که نمونه‌برداری از بافت احتیاج به روش‌های تهاجمی دارد از مناسب‌ترین قسمت برای 
برداشت نمونه Ub‏ استفاده نمود و مطمتن بود که برای ارگانیسم‌هایی که ممکن است مسئول عفونت باشند کشت plod]‏ می‌شود 
که این pol‏ نیاز به ارتباط نزدیک پزشک و میکروبیولوژیست دارد. 


نمونه‌های تناسلی - ژنیتال 

- نمونه های دستگاه ژنیتال شامل cle Glow‏ اورترال « سرویکس و آنورکتال می شود. علی‌رغم تعدد باکتری‌های درگیر در 
بیماری‌های منتقل شونده از راه جنسی » اغلب آزمایشگاه‌ها روی تشخیص نیسریا گنورها و کلامیدیا تراکوماتیس تمرکز دارند. تلقیح 
نمونه روی محیطهای کشت انتخابی این ارگانیسم‌ها متداول می باشد. حداقل ۲ روز يا بیشتر طول می‌کشد تا کشت مثبت شود و 


زمان بیشتری لازم است تا باکتری جدا شده و تشخیص قطعی داده شود. کشت به نظر غیرحساس می‌آید» زیرا ارگانیسم‌ها به مقدار 


۰ ۱ 
Tympanocentesis 


۸۹ 


۰ ۱ 


فصل پنجم :تثخیص آزمایشگاهی رایج 


زیادی ناپایدارند و تحت شرایط نامناسب انتقال از بین میروند. به طور مثال نیسریا گونوره ارگانیسمی بسیار شکننده وحساس است و 
باید به فوریت بعد از اخذ نمونه در محیط pb Thayer-Martin‏ مارتین که در حد دمای اتاق گرم شده باشد. کشت داده شود. 
بیشترین نتیجه زمانی حاصل خواهد شد که همزمان با کشت ژنیتال از ناحیه آنورکتال نیز نمونه گیری بعمل آید.نمونه های 
کلامیدیا تراکوماتیس باید توسط سواب های داکرون ودسته آلومینیومی انجام گردد وبه محیط کشت سلولی منتقل شود.به دلیل 
عدم حساسیت کافی کشت اخیرا روش‌های غیرکشت ابداع گردیده. یکی از شایع‌ترین این روش‌ها که امروزه استفاده می‌شود 
PCR‏ است. تشخیص این توالی‌های تکثیرشونده با پروب‌های اختصاصی « حساس و مقرون به صرفه میباشد. 

باکتری دیگری که از طریق جنسی منتقل می‌شود ترپونما پالیدوم ole‏ سیفلیس است. این ارگانیسم قابل کشت نیست و برای 
تشخیص آن از روش‌ها سرولوژی یا میکروسکوپی استفاده می‌شود. نمونه تهیه شده از زخم با استفاده از میکروسکوپ زمینه تاریک 
بررسی می شود زیرا ارگانیسم بسیار نازک است و با میکروسکوپ نوری قابل مشاهده نیست. به علاوه اين ارگانیسم در معرض هروا 
خشک می‌شود و سریع از بین می رود و Ub‏ بلافاصله پس از نمونه برداری» به روش میکروسکوپی بررسی شود. 


Left to right: Gram stains of vaginal fluids showing: endogenous vaginal 
۱ altered vaginal flora; bacterial vaginosis. 


شکل ۵-۴. رنگ آمیزی گرم ترشحات واژینال 


سایر مایعات استریل بدن 

این مایعات شامل gle‏ درون شکمی, hake‏ پری‌کارد و مایع جنب است. مایع جمع‌آوری شده توسط آسپیراسیون (مایع درون 
شکمی » مایع ریه) در محیط کشت خون حاوی مواد مغذی تلقیح می‌شود. مقدار کمی از آن در لوله‌های استریل برای رنگ‌آمیزی 
(گرم یا اسینفست) ارسال می‌شود. ارگنیسم‌های هوازی و بی‌هوازی مسئول بروز عفونت در اين مناطق هستند. اگر مقدار کمی 
مایع جمع آوری شده باشد نمونه Lad Ub‏ روی محیط کشت تلقیح شود. از آنجایی که تقریباً مقدار کمی ارگانیسم در نمونه وجود 
دارد ub‏ تا جایی که ممکن است مقدار زیادی از مایم کشت داده شود. چون احتمال حضور بی‌هوازی‌ها هم مطرح است (به 
خصوص در نمونه‌های شکمی و عفونت‌های ریوی) نمونه نباید در معرض اکسیژن قرار گیرد و حتما در محیط کشت بیه‌وازی به 
آزمایشگاه منتقل و کشت داده شود. 

می توان مطالب را در یک جدول بصورت زیر خلاصه نمود. 


(0 


فصل پنجم ؛تشخیص آزمایشگاهی رایج 


جمع‌آوری نمونه‌ها برای باکتری‌های پاتوژن 


نمونه خون 
کشت رایج 
باکتری 


محیط انتقالی 
بطری کشت 
Op >‏ حاوی 
موادمغذی 


bee 


لوله استریل در 


حجم نمونه 
بالغین: کش ت7۲ ۱۰-۳۰ 
نوزادان: کشت ml‏ ۱-۲ 


مشابه کشت خون رایج 


۱-۵ ml 


5 


حجم نمونه 


برای کشت باکتری: I-Sml‏ 
برای کشت مایکوباکتریوم 
بیشترین حجمی که ممکن است. 


سایر شرایط 

پوست باید با الکل ۷۰ درصد و یدین ۲ درصد 
ضدعفونی شود ۲-۲ کشت در ۲۴ ساعت انجام 
شود» مگر اين که بیمار در شوک سپتیک باشد Ly‏ 
مصرف آنتی‌بیوتیک را شروع کرده باشد. نمونه‌های 
جمع‌آوری شده باید در عرض ۲۰ تا ۶۰ دقيقه جدا 
OP‏ ی ی 
گشت تقسیم می‌شود. 

نیسریا توسط بعضی از ضد انعقادها مهار می‌شود 
(سندیم پلی آتتوسولفائانت) 


ub‏ کشت داد شود. 


lw‏ شرایط 


حرارت داده شود یا در یخچال قرار گیرد. 


نمونه LL‏ به صورت استریل جمح‌آوری شود 
و سریع به آزمایشگاه ارسال شود. نباید 


محیط انتقالی 


سواب در داخضل 
محیط انتقالی انداخته 


می‌شود. 


نمونه خون برای 
لوله یا ویال‌های 


بی‌هوازی استریل 


لوله‌های shee)‏ 
pel‏ 
ویال‌های استریل 
بی‌هسوازی برای 
نمونه‌های جمح‌آوری 
شده طوری که 
آغشنته به فلورنرمال 

نشده باشد. 


محیط انتقالی 


لولههای phe‏ 
استریل» سرنگ‌های 
بدون سوزن درپوش‌دار 
داده شسود (در پلیت 
و نا 
آزمایشگاه ارسال شود) 


حجم نمونه 


شابه کش 


خون رایج 
ml‏ ۱-۵ 


۱-۲ ml 


حجم نمونه 


هر مقداری که 


جمع‌آوری شود. 


هر مقداری که 


جمع‌آوری شود. 


AY: 


“aReform 


فصل پنجم ؛تشخیص آزمایشگاهی رایج 


سایر شرایط 


با استفاده از سواب از ناحبه ملتهب نمونه‌برداری شده در 
صورت وجود اگزوداء از اگزودا نمونه‌گیری می‌شود. از تماس 
با بزاق اجتناب شود چرا که باعث مهار استرپتو کوک گروه A‏ 
می‌شود. 

استفاده از Glow‏ باعث انسداد مجاری تنفسی می‌شود. کشت 
os‏ برای تشخیص اختصاصی انجام می‌شود. 

نمونه با سرنگ و سوزن تهیه می‌شود. کشت نازوفارنکس با 
اوروفارنکس بی‌ارزش است. نمونه‌ها باید از نظر باکتری‌های 
هوازی و بی‌هوازی کشت شوند. 


جمع آوری خلط: اگر ممکن بود بیمار قبل از نمونه‌گیری 
دهانش را با آب شستشو دهد. بیمار UL‏ سرفه عمیق کند و 
ترشحات مجاری تنفسی تحتانی را حتماً در ظرف استریل 
جمع آوری کند. ub‏ از آلوده شدن با بزاق جلوگیری شود. 
نمونه‌های برونکوسکوپی: مواد بیحس کننده ممکن است 
باعث مهار رشد باکتری‌ها شود. بنابراین نمونه باید سریع 
آماده شود. اگر برونکوسکوپ PLOteECt‏ استفاده می‌شود» 
باکتری‌های بی‌هوازی هم بررسی می‌شوند. آسپیره مستقیم 
ریه‌ها: نمونه برای باکتری‌های هوازی و بی‌هوازی می‌تواند 
مورد استفاده قرار گیرد. 


سایر شرایط 


نمونه sob‏ با سرنگ و سوزن تفه شود. کشت از 
گوش خارجی برای اوتیت میانی ارزشمند نیست. 


برای عفونت‌های سطح چشم نمونه با سواب یا با 
خراشیدن قرنیه جمع‌آوری می‌شود. برای عفونت‌های 
عمیق آسپیره ترشحات استفاده می‌شود. 

همه نمونه‌ها LL‏ روی محیط کشت مناسب تلقیح شود. 


ps‏ منج به از دست دادن میکروارگانیسم می‌شود 


نمونه - ادرار | محیط انتقالی حجم نمونه plo‏ شرایط 
ادرار (وسط ادرار) در ظرف استریل | برای بررسی باکتریال: از آلوده شدن نمونه توسط باکتری‌های موجود در 
ادرار \ml‏ واژن و اورترا LL‏ جلوگیری شود. اولین بخش ادرار 
برای بررسی مایکوباکتریوم: LL]‏ دور ريخته شود. ارگانیسم‌ها Ay‏ سرعت می‌توانند 
باکتریواستاتیک يا در یخچال نگهداری شود. 
ادرار - pols‏ در ظروف استریل | uly‏ بررسی باکتریال: 101 ۱ | برای کشت از نمونه‌های کاتتری نباید استفاده شود. 
al‏ بای بررسی مایکویاکتریوم: ‏ | flo a)‏ احتمال آلودگی) اولین بخش از نمونه 
> 1 ۱۰ جمع‌آوری شده به باکتری‌های مجاری ادراری آلوده 
است. بنابراین Lob‏ دور ریخته شود. (مشسابه 
نمونه‌های تهیه شده در ادرار وسط). نمونه باید سریع 
a‏ آزمایشگاه ارسال شود. 
در دای اتسار مسا اک و ام ات ار 
سوپراپوبیک ویال‌های | \ml‏ معتبر در دسترس برای جمع‌آوری نمونه برای کشت 
بی‌هوازی استریل | ly‏ بررسی مایکوباکتریوم: 
> 01 ۱۰ 
digas‏ مایعات استریل محیط انتقالی حجم نمونه lw‏ شرایط 
بدن 
(مایع آسیت» مایع og h‏ | مقدار کمی در لوله‌های | حداکثر حجمی | نمونه با سوزن و سرنگ جمع‌آوری می‌شوده 
مایم سینویال» | استریل در پیچ‌دار مقدار زیاد: | که قابل برداشت | از سواب استفاده نمی‌شود چرا که مقدار 


پری‌کاردیال) 


pls 


در بطری کشت خون حاوی | است. 
محیط (Sire‏ 


لوله‌های درپیچ‌دار استریل یا 
ظروف جمع‌آوری نمونه 


ay 


“aReform 


فصل پنجم ؛تشخیص آزمایشگاهی رایج 


نمونه جمع شده ناکافی است. نمونه نباید در 
بی‌هوازی‌ها می‌شود. 

موضع باید با الکل ضدعفونی شود PSUS‏ 
ub‏ به صورت استریل از موضع برداشت 
شود. 

کاتتر در cub‏ بلاد آگار غلتانده می‌شود و 


سیس دور انداخته می‌شود. 


نمونه بافت 


اگزودا (ترانسوداء اولسر 


درناز) 


زخم (آبسه چرک) 


بافت 


نمونه تناسلی 
ترشحات تناسلی 


نمونه مدقوع 
مدفوع 


محیط انتقالی 
سواب در داخل محیط‌های 
انتقالی انداخته می‌شود. 
نمونه‌های آسپیره در لوله 
درپیچ‌دار استریل جمع‌آوری 
می‌شود. 

نمونه‌های آسپیره در داخل 
ظرف استریل درپیچ‌دار یا در 
ویال و لوله‌های استریل 
بی‌هوازی 


لوله‌های استریل درپیچ‌دار یا 


ویال و لوله‌های استریل 
بی‌هوازی 


سواب‌های مخصوصی برای 
نیسریا گنورها و کلامیدیا 
وجود دارد 


محیط انتقالی 


ظروف درپیچ‌دار استریل 


حجم نمونه 
برای بررسی باکتریایی: 
ml‏ ۱-۵ 


برای بررسی 


مایکوباکتریوم: 


y-oml 
از چرک‎ ۱-۵ ml 


نمونه از مرکز و لبه‌های 
زخم تهیه می‌شود. 


حجم نمونه 


حجم نمونه 


ay 


انتقال سریع به آزمایشگاه برای جلوگیری 
از تولید اسید (برای Ax‏ از پاتوژن‌های 
روده‌ای باکتریوسید اسست) توسط 
باکتری‌های نرمال مدفوع لازم است. 

از Cobos‏ که نمونه در تعداد زیادی از 
cla bow‏ کشت باید تلقیح شود. سواب 


“Reform 


فصل پنحم ؛تشخیص آزمایشگاهی رایج 


سایر ba) po‏ 
aul‏ از Sogll‏ با سطوح جلوگیری 
شود. نمونه‌ها شرا برای کشت 

بی‌هوازی نامناسب هستند. 


نمونه Lb‏ توسط سوزن و سرنگ 
استریل جمع‌آوری شود. از روش 
تراشیدن برای جمع آوری نمونه از 
قاعده sp‏ 4 استفافه هی شود از 
Glow‏ برای جمع‌آوری نمونه نباید 
استفاده شود. 

نمونه Lb‏ به صورت استریل در 
ظروف مناسب استریل قرار گیرد. 
مقدار مناسبی نمونه برای بازیافتن 
مقدار کم باکتری LL‏ تهیه شود. 


lw‏ شرایط 
از ناحیه التهابی bap STL:‏ باید 
نمونه‌برداری شود. 
اندوسرویکس (نه واژن) و اورترا برای 
کشت استفاده می‌شود. 


ply‏ شرایط 


۰ ۱ 


فصل ششم :استافیلو کوک‌ها و ار گانیسم‌های وابسته 


فصل a‏ 
استافیلو کوک ها و ار گانیسم های وابسته 


اهداف فصل 
دانشجویان با مطالعه این فصل قادر خواهند بود: 

- در مورد خصوصیات ساختاری و کشت استافیلوکوک ها توضیح دهند. 

= رای سفن رخا Mies‏ 

- عوامل بیماریزایی استافیلوکوک ها را شرح دهند. 

 -‏ بیماریهای ناشی از استافیلوکوک های مختلف را شرح دهند. 

- روشهای تشخیص, درمان و پیشگیری عفونتهای استافیلوکوکی را توضیح دهند. 


استافیلو 95 کوس (Staphylococcus)‏ 

کوکسی‌های گرم مثبت مجموعه‌ای هتروژن» به شکل کروی و بدون اندوسپور می‌باشند. نام استافیلوکوکوس به دلیل چگونگی 
تقسیم باکتری و ایجاد آرایشی شبیه خوشه انگور انتخاب شده است. باکتری بشکل منفرده خوشه‌ای, زنجیره‌کوتاه دیده می شود 
(شکل ۱-۱). استافیلوکوکها بی‌حرکت.کاتالاز مثبت» هوازی-بی‌هوازی اختیاری هستند و توانایی رشد در محیط نمک (NaCl)‏ با 
al Fo els‏ ۱ انعر انس اک fle geld‏ پیت yee saat Bits‏ نارای ابو شا ۵ ais‏ 
و ۲۴ زبرگونه است. استافیلوکوکوس شایعترین پاتوژن انسانی است که قادر به ایجاد بیماری‌های سیستمیک تهدید کننده زندگی» 
عفونتهای پوستی و فرصت‌طلب می‌باشد. 

شایع‌ترین گونه در ارتباط با بیماری انسان استافیلوکوکوس اورشوس (۵.01/76165) » استافیلوکوکوس اپیدرمی‌دیس 
(S.epidermidis)‏ استافیلو 95 کوس ساپروفیتیکوس (S.Saprophyticus)‏ استافیلو oh‏ کوس کاپیتیس (S.CAPItIS)‏ و 
استافیلو کوکوس همولیتیکوس (Shaemolyticus)‏ می‌باشد. گونه استافیلو کوکوس اورئوس قادر به ایجاد پیگمان طلایی بوده 
وکواگولاز مثبت است که بدین صورت از بقیه گونه‌ها تمایز می‌شودجدول (FV‏ 

جنس میکروکوکوس a (MICrOCOCCUS)‏ همراه ۶ جنس دیگر که از لحاظ مورفولوژی مشابه استافیلوکوکوس اما هوازی 
اجباری هستند در پوست کلنیزه شده و معمولا در بیماران مبتلا به عفونتهای فرصت‌طلب یافت می‌شوند. 

آلوئیدیو کو کوس اوتیتیدیس (Alloiococcus otitidis)‏ تنها گونه این جنس است که عامل عفونت گوش میانی کودکان بوده 


شکل ۶-۱ Bi,‏ آمیزی گرم استافیلوککوس 
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جدول ۶-۱ بعضی از گونه های استافیلوکوکوس وبیماریهای ناشی از آنها 
ارگانیسم بیماری 


استافیلو کوکوس اورتوس با واسطه سم (مسمومیت غذایی» سندروم فلسی شدن پوست سندرم شوک 
سمی)؛ بیماریهای پوستی( جوش» کورک» کفگیرک» زرد زخم و عفونتهای 


زخم)؛ سایرین (باکتریمی» امپیم. اندوکاردیت» استئومیلیت پنومونی و 
Ce]‏ سپتیک) 


عفونت فرصت طلب cy ols‏ شنت »پروتزها 9 دیالی زکننده پریتوئن 
اس تافیلوکوکوس عفونت دستگاه ادراری و عفونت فرصت طلب 
ساپروفیتیکوس 


استافیلوکوکوس لوگدوننسیس | آرتریت» باکتریمی» اند کاردیت» عفونتهای فرصت طلب وعفونتهای دستگاه 


استافیلوکو کوس همولیتیکوس | باکتریمی» عفونت استخوان و مفاصل, اندوکاردیت» عفونت دستگاه ادراری» 
عفونت زخم و عفونت فرصت طلب 


فیزیولوژی و ساختار 

کپسول لعابی: لایه پلی‌ساکاریدی با وزن مولکولی کم که در شرایط VIVO‏ 1 دیده می‌شود. ۱۱ سروتیپ کپسولی وجود دارد که 
سروتیپ ۵ و ۷ بیشترین نقش را در عفونت‌زایی دارد. سروتیپ ۱ و ۲ با داشتن کپسول ضخیم کلنی های موکوئیدی تولید می‌کنند. 
کپسول علاوه بر حفاظت باکتری در ply‏ فاگوسیتوز. سبب اتصال باکتری به بافتهاء plac!‏ خارجی و مواد مصنوعی مانند POLS‏ 


شنت» دریچه مصنوعی و پروتزها می‌شود که این خاصیت در پایداری سویه غیر ویرولان کواگولاز منفی اهمیت دارد. 


نیمی از وزن دیواره سلولی را تشکیل داده که شامل لایه‌هایی زنجیره‌های گلیکان که از ۱۰-۱۲ زیرواحد یک درمیان ۷- استیل 
مورامیک اسید و ۷- استیل گلوکز wel‏ ساخته شده؛ زنجیره کناری تتراپیتید به 2۷ استیل مورامیک اسید متصل و پل‌های پپتیدی 
به طور متقاطع به rate IS‏ می‌شوند که در استافیلوکوکوس به صورت اتصال 1 - آلانین با .1 - لیزین است. این اتصالات در 
گرم مثبت‌ها بیشتر از گرم منفی Cowl‏ این بخش عملکردی شبیه اندوتوکسین داشته و سبب تولید عامل تب زای درونی» فعال 
شدن کمپلمان و تولید اینترلوکین-۱ از منوسیت ها و پلی مورفونوکلثرها می‌شود. 
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اسید تیکوئیک 

۲۰-۵۰ وزن خشک باکتری ly‏ شامل می‌شود. اسید تیکوئیک پلیمرهای فسفات بوده که به طور کووالانسی به پیتیدو گلیکان 
اتصال asl‏ یا alg a‏ اتصال لیپوفیلیک به غشای سیتوپلاسمی متصل می‌شود. لیپوتیکوتیک اسید در استافیلوکوکوس اورخوس 
ریبیتول تیکوئیک اسید و 2۷ -ستیل گلوکز آمین (پلی ساکارید (A‏ و در استافیلو کوکوس اپیدرمیدیس گلیسرول تیکوئیک اسید و 
زیرواحدهای گلیکوزیل (پلی ساکارید ]) است. این بخش Gel‏ تسهیل اتصال باکتری به فیبرونکتین سطوح مخاطی می شود 
ایمنوژن ضعیفی بوده و در هنگام اتصال به پپتیدوگلیکان آنتی بادی اختصاصی بر ضد آن ایجاد می‌شود که ارزش تشخیصی کمی 


دارد. 


پروتئین A‏ 
استافیلو کوکوس اورتوس به وسیله بروتئین A‏ پوشیده شده. این پروتئین به پپتیدوگلیکان متصل است و به اتصال به FC‏ 
آیمنوکلوبین مرو تمایل دارد. بتابراین قادر به حذف ارگانیسم باواسطه آنتی یادی A satay cal‏ با تشکیل ایمتو کمپلکس‌ها 


کواگولاز و سایر پروتئین‌های سطحی 

استافیلوکو کوس اورئوس حاوی فاکتور جمع کننده (کواگولاز متصل) است که به فیبرینوژن نامحلول متصل و آن را به فیبرین 
تبدیل می‌کند که این تست اولیه تشخیص استافیلوکوکوس اورئوس است. plo‏ پروتئین‌ها جهت اتصال به میزبان عبارتند از: 
پروتئین متصل شونده به کلاژن» پروشین متصل شونده به الاستین و پروتئین متصل شونده به فیبرونکتین. این پروتئین‌ها به عنوان 
ادهزین عمل می کنند. 


حاوی پروتئین» لیپید و مقدار کمی کربوهیدرات است که به عنوان سد اسموتیکی برای سلول و لنگرگاه آنزیم‌های بیوسنتتیک و 


پاتوژنز و ایمنی 

پاتوژنز به تولید پروتئین سطحی که منجر به اتصال باکتری به بافت می‌شود و ترشح پروتتین های خارجی سلولی (توکسین و 
آنزیم‌های هیدرولیتیکی) بستگی دارد. بیان پروتئین سطحی به توسط ژن 87 کنترل می‌شود که به شرایط محیطی چگالی سلول و 
منابع انرژی قابل دسترس بستگی دارد. 


توکسین استافیلوکوکی 

شامل پنج ترکیب سیتوتوکسیک یا منهدم کننده (0 ۰ AB‏ ۷ - لوکوسیدین پنتون والنتین یا (PV‏ دو توکسین اکسفولياتیو 
(A.B)‏ هشت انتروتوکسین (1- 2 و ۸1) و توکسین 1 سندرم شوک توکسیک 181-1 می باشد. به سیتوتوکسین‌ها همولیزین 
هم گفته می‌شود . توکسین ۰0 ]۰ ۰۸۵ 7 گلبولهای قرمز و سایر سلولها را منهدم کرده ولی PV‏ بر 76/96 اثر ندارد (لکوسیدین 
Pv‏ با عفونت پوستی و ریه در ارتباط است). سیتوتوکسین‌ها نوتروفیل را ja)‏ کرده. منجر به آزاد شدن لیزوزوم‌ها شده و در CLS‏ 
تخریب CSL‏ اتفاق می‌افتد. سم اکسفولیاتیو ۸ انتروتوکسین TSST-1‏ سوپر آنتی ژن بوده و با اتصال به ۸0-1 منجر به 
فمال شدن سلول‌های 7, تکثیر غیراختصاصی سلولهای 7 و در نهایت آزادسازی سیتوکاین می‌شود. 
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توکسین آلفا (بر روی پلاسمید وکروموزوم باکتری کد می‌شود) منجر به تخریب ماهیچه صاف عروق شده و برای اریتروسیت؛ 
WBC‏ هپاتوسیت پلاکت سمی است که با اتصال ay‏ نواحی هیدروفوبیک منجر به ایجاد سوراخ و خروج K*‏ ورود "2۷۵و 
Ca”‏ شده در drut‏ تورم اسموتیک و در نهایت jal‏ اتفاق می‌افتد. توکسین WT‏ عامل مهم تخریب بافت است. 

توکسین Ley‏ (اسفنگومیلیناز (C‏ مختص اسفنگومیلین و لیزوفسفاتیدیل کولین بوده و برای اریتروسیت» WBC‏ ماکرو فاژ و 
فیبربلاست‌ها سمی است. این آنزیم غشای فسفولیپیدی را لیز می‌کند که jal‏ اين سلول‌ها به میزان اسفنگومیلین بستگی دارد. 
توکسین دلتا توسط pls‏ گونه‌های استافیلوکوکوس شامل اپیدرمیدیس و همولیتیکوس تولید می‌شود. منجر به سیب ساختارهای 
داخلی غشا شده و ay‏ عنوان سورفکتانت عمل می‌کند. طیف وسیعی داشته و بر اریتروسیت و سایر سلولها اثر می‌کند. 

توکسین گاما و لکوسیدین ۳۷: سم LIF‏ توسط همه گونه‌های اورتوس تولید شده ولی ۳۷ در 20 سویه‌های اورئوس تولید 
می شود. توکسین PV‏ دو جزئی است: بخش ٩‏ که پروتئین تجزیه شونده آهسته و بخش ‏ که پروتئین تجزیه شونده سریع است. 
سه پروتلین 5 و دو پروتئین F‏ شناخته شده است. همگی قادر به لیز نوتروفیل و ماکروفاژها بوده که لیز از طریق تشکیل حفراتی 
در غشاء سلول» افزايش نفوذپذیری به کاتیون و ناپایداری اسموتیک ایجاد می‌شود. 


توکسین اکسفولیاتیو 

سندرم پوسته‌ریزی استافیلو کوکی (SISS)‏ طیفی از بیماری‌هاست که مشخصه آن درماتیت اکسفولیاتیو است. ژن آن کروموزومی و 
پلاسمیدی است. نوع 171-۸ مقاوم به حرارت و ژن آن بر روی کروموزوم. نوع 171-13 حساس به حرارت و ژن آن بر روی 
تفه اسف ها سیب حاکن اسوتوم‌ها sit‏ وربا Sets‏ و تیاب همراه تست انش باد مخافطت کنتاه ایسادمی کنر 


بیشتر در بچه‌ها و نوزادان دیده می‌شود زیرا به گلیکولیپیدهای شبه Gy‏ اپیدرم نوزاد تمایل دارد که در بزرگسالان وجود ندارد. 


انترو توکسین 

هشت نوع انتروتوکسین وجود دارد. این توکسین در /) ۱۰۰۳ بمدت ۲۰ دقیقه پایدار است و در مقابل هیدرولیز آنزیمهای گوارشی و 
دوازدهه مقاوم‌اند. 2۳۰-۵۰ از سویه های استافیلو کوکوس اورئوس آن را تولید می کنند. انتروتوکسین ۸ شایعترین آنها در ارتباط 
با بیماری است. نوع C-D‏ در شیر آلوده odd CSL‏ و انتروتوکسین 2 عامل انترو کولیت است. به صورت سوپرآنتی ژن هستند. منجر 
به ترشح نیتریک اکسید به داخل اپیتلیوم و لایه لامینا پروپریا شده و واسطه‌های التهابی از ماست‌سل‌ها آزاد می‌شود و در نتیجه 


توکسین - ۱ سندروم شوک سمی 

بنام اگزوتوکسین تب‌زا یا انتروتوکسین F‏ نیز شناخته می شود مقاوم به حرارت و پروتشولیز است. ژن آن بر روی کروموزوم 1٩۰‏ 
سویه‌های استافیلوکوکوس اورئوس وجود دارد و عامل سندرم شوک توکسیک در زمان قاعدگی است. بیان آن به اکسیژن زیاد و 
pH‏ خنثی نیاز دارد که در 210 سویه‌های اورئوس CEL‏ می‌شود. 

بعنوان سوپرآنتی ژن» در غلظت کم منجر به جداشدن سلول اندوتلیال شده و در غلظت obj‏ خاصیت سیتوتوکسیک دارد. در عفونت 
موضعی واژن و ob‏ زخم ay‏ سدهای مخاطی نفوذ می‌کند که منجر به ایجاد اثرات سیستمیک و شوک هیپوولمیک می‌شود. 
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آنزیم‌های استافیلو PS‏ 

کواگولاز: سویه‌های استافیلوکوکوس اورئوس دو نوع کواگولاز دارند: متصل و آزاد. کواگولاز متصل به دیواره سلول توانایی تبدیل 
مستقیم فیبرینوژن به فیبرین نامحلول را دارد و باعث تجمع استافیلوکوک می‌شود. کواگولاز آزاد هم با فاکتور گلوبولین پلاسما به 
نام فاکتور فعال کننده کواگولاز واکنش داده و استافیلوترومبین (فاکتور شبه ترومبین) که اثری مشابه کواگولاز متصل به غشا yd‏ 
تولید می کند. کواگولاز باعث تشکیل لایه‌های فیبرینی به دورآبسه شده و در نتیجه عفونت موضعی شده و از فاگوسیتوز در امان 
می ماند. 

کلتالار: تمام استافیلوکوک‌ها کاتالاز تولید می‌کنند که سبب تبدیل پراکسید هیدروژن سمی به آب و اکسیژن می‌شود. 

هیلورونیداز: اسید هیالورونیک که موکو پلی‌ساکاریدهای اسیدی ماتریکس بافت همبند می باشد را هیدرولیز می‌کند. این آنزیم 
تسهیل کننده نفوذ استافیلوکوکوس اورئوس در بافت‌ها است. بیش از ۸۹۰ سویه‌های استافیلوکوکوس اورتوس قادر به تولید این 
آنزيم می‌باشند. 

فیبرینولیزین: استافیلو کیناز هم خوانده می‌شود. به وسیله تمام سویه‌های استافیلو کوکوس اورئوس تولید می‌شود که قادر به حل 
کردن لخته‌های فیبرین است. این آنزیم با آنزیم‌های فیبرینولیتیک استرپتوکوکی متفاوت است. 

لیپازها: تمام سویه‌های استافیلو کوکوس اورئوس و ۸۲۰ گونه‌های کواگولاز منفیء انواعی از لیپازها را تولید می‌کنند که هیدرولیز 
کننده لیپیدها می باشند. این عملکرد mpl‏ برای حفظ حیات استافیلو کوکوس در ناحیه چربی زیرپوست بدن اساسی است. وجود این 
آنزیم برای تهاجم استافیلوکوک dy‏ بافتهای پوستی در بررسی و پیشرفت عفونت سطحی پوست مانند (فورنکل کاربانکل) ضروری 
است. 

نوکللاز: مشخصه دیگر استافیلو کوکوس اورئوس تولید نوکلتاز مقاوم به حرارت است که نقش آن در پاتوژنز عفونت ناشناخته مانده 
است. 

پی‌سلیناز: در ۱۹۴۱ آنتی‌بیوتیک ها برای اولین بار مورد استفاده بالینی قرار گرفتنده اما۹۰ 4 ایزوله‌های استافیلوکوکی به سرعت به 
آن مقاومت شدند. گسترش سریع این آنزیم بین باکتریها بعلت وجود ژن مقاومت بر روی پلاسمید قابل انتقال است. مقاومت به 
پنی‌سیلین رو به افزایش است که بخاطر توانایی باکتری در تولید پنی‌سلیناز fi)‏ لاکتاماز) است. 


اپیدمیولوژی 

استافیلوکوک‌ها در همه جا یافت می‌شوند. تمام افراده حامل استافیلوکوکوس کواگولاز منفی بر روی پوست خود هستند و 
کلنیزاسیون نواحی مرطوب پوست به وسیله استافیلو کوکوس اورئوس شایع است. همچنین کلنیزاسیون در ريشه ego‏ ناف» پوست - 
aol‏ پرینه نوزادان نیز شایع می‌باشد. استافیلو کوکوس اورئوس و انواع کواگولاز منفی در اوروفارنکس» مجاری گوارشی و مجاری 
اورژنیتال CSL‏ می‌شود. کودکان بزرگتر يا بالغین که به طور موقت یا دائم ناقل استافیلوکوکوس اورئوس هستند بیشتر باکتری را در 
ناحیه نازوفارنکس حمل می‌کنند» ۸۱۵ بالغین ناقل اورئوس در فارنکس خود هستد. ناقلین اصلی» بیماران بستری شده در 
بیمارستان» پرسنل پزشکی, افراد مبتلا به اگزمای پوستیء معتادان تزریقی و افرادی که نیاز به تزریق دائم دارند (مانند مبتلایان به 
cobs‏ آلرژی» همودیالیزی) می‌باشند. اتصال ارگانیسم به pp alin!‏ مخاطی به وسیله اتصال اسید تیکوئیک به رسپتورهای 
فیبرونکتین انجام می‌گیرد. 

به دلیل وجود باکتری در پوست و نازوفارنکس انتشار باکتری شایع بوده و عامل عفونت‌های بیمارستانی است. استافیلوکوک‌هابه 
als‏ راهان ساولیای BI‏ سک هیانی بوض وی op Sh ay SE‏ رویط tly, eke‏ ایس ها 
طریق تماس مستقیم یا تماس با وسایل شخصی به افراد منتقل می شوند. پرسنل پزشکی باید جهت جلوگیری از انتقال باکتری از 
خود به بیمار و بالعکس از تکنیک‌های مناسب شستشوی دست‌ها استفاده کنند. 


۹۹ 


۰ ۱ 
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بیماری‌های کلینیکی 

استافیلوکوک اورئوس: از طریق تولید توکسین يا تهاجم مستقیم و تخریب بافتی می‌تواند عفونت ایجاد کند. تظاهرات کلینیکی 
بعضی بیماری‌های استافیلوکوکی در نتیجه فعالیت توکسین‌ها است (مانند «SSS‏ مسمومیت غذایی استافیلوکوکی و (TSS‏ اما ple‏ 
بیماری‌ها در نتیجه تکثیر ارگانیسم. تشکیل آبسه و تخریب بافتی رخ می دهد (مانند عفونت پوستی اندوکاردیت پنومونی؛ امپییم» 
استئومیلیت» آرتریت سپتیک). اجسام خارجی (اسپلینتر GIS‏ شنت دریچه مصنوعی یا پروتزها) می توانند سبب تسهیل عفونت 
زایی باکتری شوند. تعداد کمی استافیلو کوک برای ایجاد بیماری لازم است. بیمارانی که دچار نقص مادرزادی یا نقص در پاسخ 
کموتاکنیک یا نقص فاگوسیتی (مانند ویسکوت آلدریچ » جاب باکلی » بیماری گرانولوماتوز مزمن) هستند. حساسیت بیشتری به 
عفونت استافیلوکوکی دارند. 


امروزه سندرم رایتر یا SSSS‏ نامیده می‌شود که مشخصه آن ظهور ناگهانی اریتم اولیه موضعی (قرمز رنگ با التهاب در ناحیه 
دهان) است که در مدت ۲ روز pled‏ بدن را درگیر می‌کند. فشار کم به این نواحی باعث کنده شدن پوست می‌شود (علامت 
نیکولسکی (Cote‏ و به زودی اریتم تبدیل Joli dy‏ پوستی شده و پوسته پوسته شدن اپیتلیوم شروع می‌شود(شکل ۶-۲ تاول‌ها 
حاوی مایع شفاف استریل و بدون لکوسیت هستند. به این معنی که این بیماری با توکسین باکتری ایجاد شده است. بعد از ۷-۱۰ 
ثانویه باکتریایی در ناحیه آسیب‌دیده باشد. 


شکل ۶-۲سندرم پوسته پوسته شدن 


زخم زرد تاولی 

شکل موضی SSSS‏ است. سویههای خاص استافیلوکوکوس توکسین Cate‏ (دارای فاژ تیپ (VI‏ با عث تشکیل تاولهای پوستی 
سطحی می شوند(شکل SUE» (FY‏ بیمارانی که فرم منتشر بیماری را دارند. بیماران مبتلا به زرد زخم تاولی» تاولهای موضعی 
داشته و کشت آنها منبت است. اربتم از حاشیه تاول فراتر نمی‌رود و علامت نیکولسکی منفی است. این بیماری در نوزادان و 
کودکان کم سن‌وسال دیده شده و بسیار پایدار است. 


" Wiskott-Aldrich syndrome. 
2 Job-Buckley syndrome. 
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شکل ۶-۳زرد زخم تاولی 


مسمومیت غذایی استافیلوکوکی 

مسمومیت غذایی یکی از شایعترین بیماری‌ها با منشاء غذایی است. بیماری به دلیل وجود توکسین در غذای آلوده روی میدهد. 
رایج‌ترین غذاهایی که آلوده می‌شونده گوشت Kod‏ سود cobs‏ فرنی» سالاد سیب‌زمینی و بستنی است. مسمومیت استافیلو کوکی در 
نتیجه آلودگی غذا به وسیله انسان ناقل, ایجاد می شود. بنابراین با جلوگیری از فعالیت افرادی که دارای سابقه عفونت پوستی 
استافیلوکوکی» می توان از بروز بیماری جلوگیری کرد. زیرا نیمی از ناقلین دارای کلنیزاسیون باکتری بدون علامت در نازوفارنکس 
ditt‏ برای ایجاد سموعیت» غذا بای در دمای اناق بماند ۶ا ارگانیسم سرعاً رشد. کند و توکسین را آزاد کند. غنای آلوده خیج گنه 
ظاهر یا طعم غیرعادی ندارد. حرارت منجر به از Ge‏ بردن باکتری می‌شود ولی بر توکسین آن بی‌اثر است. 

پس از خوردن غذای آلوده علائم سریع و ناگهانی بروز می‌کند. دوره کمون آن ۴ ساعت است و علائم بالینی در کمتر از ۲۴ ساعت 
ظاهر می‌شود. مشخصه مسمومیت استافیلوکوکی استفراغ شدید. اسهال» دردهای شکمی و تهوع است. لرز و سردرد نیز ممکن است 
اتفاق بیفتد ولی تب وجود ندارد. اسهال آبکی و بدون خون بوده و دهیدراتاسیون به دلیل از دست دادن مایسات ظاهر می‌شود. 
ارگانیسم توکسین مثبت را می‌توان از غذای آلوده جدا کرد و کشت داد (در صورتیکه حین پختن کشته نشده باشند) ولی 
انتروتوکسین مقاوم به حرارت است و برای بررسی وجود آن از غذا استفاده می‌کنند. 

درمان تنها برای از Ge‏ بردن دردهای شکمی و اسهال و برگرداندن آب و الکترولیتها بکار می‌رود و درمان آنتی‌بیوتیکی توصیه 
نمی‌شود. زیرا اين بیماری بوسیله توکسین ایجاد می‌شود نه خود باکتری. آنتی بادی خنثی کننده توکسین دارای خاصیت حفاظتی 
بوده و ایمنی متقاطع در بین انتروتوکسین‌های متفاوت محدود می‌باشد. dy‏ هرحال ایمنی کوتاه مدت بوده و مسمومیت با 
انتروتوکسین‌های دیگر می‌تواند اتفاق بیفتد. 

همچنین سویه‌های خاصی از استافیلو کوکوس اورئوس انتروکولیت ایجاد می‌کنند که علائم آن اسهال ST‏ دردهای شکمی و تب 
است. انتروکولیت در بیمارانی که از آنتی‌بیوتیک‌های وسیع‌الطیف استفاده MUS co‏ دیده می‌شود, چرا که مصرف زیاد دارو باعث از 
بین رفتن فلور طبیعی روده می‌شود و زمینه را برای رشد استافیلوکوک فراهم می‌کند. تشخیص انتروکولیت زمانی اثبات می‌شود که 
امکان وجود plo‏ عوامل عفونی رد شود و استافیلوکوک به فراوانی در نمونه مدفوع دیده شود. گلبولهای سفید و پلاک‌های 
سفیدرنگ نیز همراه با زخم در مخاط روده قابل مشاهده هستند. 
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سندرم شوک توکسیک 

اولین مورد از TSS‏ در سال ۱۹۲۸ در استرالیا اتفاق افتاد که از میان ۲۱ بیمار کودک» ۱۲ مورد بعد از تزریق واکسن‌های آلوده به 
استافیلوکو کوس اورئوس مردند. پنجاه سال بعد 1000 بیماری را که او سندرم شوک سمی می‌نامید در هفت کودک با بیماری 
سیستمیک مشاهده کرد و اولین گزارشات در مورد سندروم شوک سمی در lle Gj‏ در تبستان ۱۹۸۰ منتشر شد. علت این بیماری 
TESTA suis lg‏ توسط lg‏ افیا وکوک و رشد خر امپون‌های با جنپ یبود وب sparse‏ 
این بیماری با کلنیزه شدن سویه‌های توکسین مثبت استافیلوکوکوس اورئوس در واژن يا زخم شروع می‌شود. در ادامه توکسین وارد 
جریان خون شده و تظاهرات بالینی شامل تب , افزایش فشار خون, راش‌های ماکولاراریتماتوز بروز می‌کند. سیستم دستگاه 
گوارش و اعصاب مرکزی هم درگیر می‌شوند. بعد از شناسایی علت و ایمونولوژی آن» درمان با آنتی‌بیوتییک موثر واقع شد. 18۰ 
افراد دارای آنتی بادی ضد 151-1 هستند. این آنتی بادی حفاظت کننده بود اما آنتی بادی محافظتی در ۵۰ از افراد مبتلا بعد 


از پهبودی کاهش می Lb‏ 


عفونت‌های پوستی 

عفوتنهای چرک زای استافیلوکوکی: به صورت موضعی شامل زردزخم. فولیکولیت. فورنکل, کاربانکل است. زردزخم عفونت 
سطحی است که اکثرا در کودکان کم سن و سال دیده می‌شود و در صورت و اندام‌ها ظاهر می‌شود. وزیکولهای متعدد در 
قسمت‌های مختلف شایع هستند و منجر به گسترش عفونت به نواحی مجاور پوست می‌شوند. زردرخم معمولا به وسیله 
استافیلو کوک اورتوس ایجاد می‌شود اما استرپتوکوک گروه ۸ نیز می‌تواند به تنهایی یا همراه استافیلوکوکوس اورتوس عامل ۲۰ 
موارد زردزخم باشد. 

فولیکولیت: عفونت پیوژن فولیکول مو است. پایه فولیکول موء بالای ابرو قرمز رنگ می‌شود و تجمع کوچکی از چرک در سطح 
اپیدرم ظاهر می‌شود. اگر این فولیکولیت در پایه مزه‌ها ظاهر شود به آن گل‌مژه گویند. فورنکل (کورک) در اثر انتشار فولیکولیت به 
وجود می‌آید و Fy}:‏ دردناک و همراه با ندولهای برجسته بوده و در زیر آنها تجمعی از بافت مرده و نکروز دیده می‌شود که خود به 
خود یا بعد از ایجاد شکاف به توسط جراحی تخلیه می‌شوند. 

کاربانکل‌ها در اثر اتصال فورنکل ها به هم و نفوذ آنها به بافت زیرپوستی ظاهر می‌شود. معمولاً مجاری سینوسی متعددی دیده 
می‌شود و برخلاف مبتلایان به فولیکولیت و فورنکل» این بیماران تب و لرز دارند که نشان دهندة گسترش سیستمیک عفونت 
استافیلوکوک از طریق خون است. 

علاوه بر این عفونت زخم استافیلوکوکی با انتقال ارگانیسم‌های کلنیزه در پوست. بعد از Jos‏ جراحی يا plo‏ ضربه‌ها ایجاد می‌شود. 
استافیلو کوک معمولاً قادر به ایجاد عفونت پایدار در افراد کاملاً سالم نیست مگر اینکه اجسام خارجی در زخم این افراد باشد. 
عفونت با pal‏ - اریتم» درد و توده چرک مشخص می‌شود. در صورتیکه زخم باز شود به راحتی قابل درمان است. اگر علائمی مانند 
تب و درد عضللانی od‏ شود از آنتی‌بیوتیک استفاده می‌شود. 
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باکتریمی و اندوکاردیت 

استافیلوکوکوس اورئوس عامل شایع باکتریمی است. البتهباکتریمی توسط سایر ارگانیسم‌ها نیز صورت می‌گیرد که برای تشسخیص 
باید به محل تولید عفونت توجه کنیم. مکان اولیه عفونت در یک سوم بیماران مبتلا به باکتریمی اورشوس ناشناخته است. اما 
گسترش عفونت به جریان خون می‌تواند بعلت عفونت پوست باشد. بیش از ۸۵۰ موارد عفونت های بیمارستانی» بعد از عمل جراحی 
ا در نتيجه استفاده از کانترهای داخل عروقی آلوده سب می‌شود. باکتریمی استافیلوکوکوس اورتوس خصوصا انواع پایدار آن 
می‌تواند مرتبط با آلوده شدن نواحی دیگر بدن مثل قلب باشد. اندو کاردیت حاصل از اورئوس بیماری وخیمی است که میزان مرگ و 
دریچه سه‌لختی طرف راست را درگیر می‌کند. علائم Adal‏ خفیف است اما تب لرز و درد قفسه سینه همراه با آمبولی ریوی دیده 
gat xs‏ گ قاری سایر آرگانها در ib tall Al‏ عقوفت کانوبه شایع است: 

پنومونی و امپیم 

بیماری تنفسی اورئوس بعد از آسپیراسیون ترشحات دهانی یا از طربق گسترش خونی ارگانیسم به وجود می‌آید. پنومونی 
آسپیراسیون عمدتاً در جوانان و بیمارانی که دارای سیستیک فیبروزیس, انفلوانزه عفونت مزمن ریوی و برونشیت هستند دیده 
می‌شود. آزمایشات رادیوگرافی ترشحات تکه‌تکه مایع L‏ آبسه را نشان می‌دهد که به توانایی ارگانیسم موجود در آبسه برای ترزشح 
شدیدی از پنومونی نکروزدهنده اکنسابی با استفراغ خونی» شوک سپتیک و درصد بالایی از مرگ‌ومیر همراه است. لوکوسیدین PV‏ 
ole‏ این بیماری است. اگرچه در بالغین جوان و کودکان دیده می‌شود. اما محدود dy‏ این سنین نمی‌باشد. 

امپیم در ۱۰ بیماران مبتلا به پنومونی دیده می‌شود که عامل بیش از 0۳۰ از موارد امپیم استافیلو کوکوس اورئوس است. به 


دلیل تحمع cpl‏ ارگانیسم در حفرات هوایی. تخلیه مواد چرکی در برخی موارد مشکل است. 


استتومیلیت و آرتریت چرکی 

استئومیلیت استافیل و کوکوس اورئوس در نتیجه انتشار باکتری از طریق خون به استخوان یا عفونت ay gil‏ ناشی از تروما یا گسترش 
از نواحی آلوده مجاور به استخوان است. گسترش هماتوژن در کودکان معمولاً در نتیجه عفونت پوستی استافیلوکوکی حاصل 
می‌شود و اغلب شامل ناحیه متافیز استخوانهای دراز است. این عفونت با درد ناگهانی موضعی در ناحیه استخوان مبتلا و تب بالا 
مشخص می‌شود. کشت خون در ۸۵۰ موارد Cute‏ است. استئومیلیت هماتوژن در بالغین دیده می‌شود و ما به شکل 
استئومیلیت bro po‏ است و ندرتاً استخوانهای دراز را درگیر می‌کند. علامت اولیه آن درد شدید همراه با تب است. ضایعات 
رادیوگرافی در بچه‌ها و بزرگسالان ۲-۳ روز بعد از شروع علائم اولیه قابل مشاهده است. آبسه‌های برودی نوع مجزایی از 
استئومیلیت استافیلو کوکی است که در ناحیه متافیز استخوانهای دراز و تنها در بزرگسالان od‏ می‌شود. استئومیلیت استافیلوکوکی 
که دنبال تروما یا عمل جراحی ظاهر می‌شود معمولاً با GUT‏ و تخلیه چرک از زخم یا مجرای سینوسی زیراستخوان همراه است. 
le‏ محدود بودن عفونت استافیلوکوکی به pj‏ ایزوله کردن ارگانیسم از اين ناحید نمی‌تواند پیش‌بینی کننده وقوع گرفتاری 
استخوان باشد. با استفاده از آنتی‌بیوتیک درمانی مناسب و جراحی می‌توان به سرعت استئومیلیت استافیلو کوکی را درمان کرد. 
استافیلوکوکوس اورتوس Sole‏ اولیه آرتریت سپتیک در کودکان و بالشین که تزریقات انجام داده اند یا مفصل مصنوعی دارند دیده 
می‌شود. گرفتاری ثانوی چند مفصل به دلیل گسترش هماتوژن از یک ناحیه موضعی است. معمولاً اورشوس با نیسریاگوتوره] 
(Neisseria gonorrhea)‏ که عامل شایع استئومیلیت cul‏ اشتباه می‌شود. آرتریت استافیلوکوکی با درد مفاصل اریتماتوز 
همراه با آسپیراسیون مواد چرکی مشخص می‌شود. عفونت معمولا در مفصلهای بلند دیده می‌شود. پیشآگهی بیماری درکودکان 
بسیار خوب است اما در بالغین بستگی به طبیعت بیماری سبب بروز تظاهرات ثانویه می شود. 


۱۰ 
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استافیلو کوکوس اپیدرمیدیس و سایر استافیلوکوکوس‌های کواگولاز منفی 
استافیلو کو کوس اپیدرمیدیس, لوگدوننسیس (lUZECUNENSIS)‏ و plo‏ انواع کواگولاز منفی می‌توانند دریجه‌های پروستتیک و 
طبیعی قلب را عفونی کند. عفونت دریچه‌های طبیعی در نتیجه تلقیح ارگانیسم‌ها به داخل دربچه تخریب شده قلب حاصل می‌شود 
(تخریب ناشی از بیماری روماتیسم قلبی). این فرم از اندوکاردیت نادر بوده و ay WME‏ وسیله استرپتوکوک‌ها ایجاد می‌شود. در مقابل 
استافیلو کوک‌ها عامل ores‏ اندوکاردیت دریچه‌های مصنوعی هستند. ارگانیسم در زمان کار گذاشتن دریجه وارد می‌شود و عفونت 
به طور مخفی باقی می‌ماند و علائم بالینی تا یک سال بعد از جراحی تظاهر نمی‌کند. عفونت در محل اتصال دریچه به بافت قلب 
دیده می‌شود. بنابراین با تشکیل آبسه همراه بوده و منجر به جدا شدن دریچه از ناحیه مفصلی شده و عملکرد مکانیکی قلب ضعیف 
می‌شود. به دلیل ماهیت ناحیه عفونی. آمبولی سپتیک و باکتریمی دائم در بیماران مبتلا شبوع کمتری دارد اما در سایر موارد 
اندوکاردیت شایع است. پیش‌آگهی بیماران بد است و باید جراحی و درمان بالینی فوراً ples‏ شود. 


۰ عفونت‌های IS‏ و شنت به وسیله استافیلو کوکوس کواگولاز منفی ایجاد می‌شود. انواع کواگولاز متفی‌ها قادر به تولید 
پلی‌ساکارید چسبناکی هستند که به وسیله آنها به کاتتر و شنت‌ها متصل می‌شوند و از دسترس آنتی‌بیوتیک و سلولهای التهابی دور 
می‌شود. 

عفونت مفصل مصنوعی به خصوص در مفصل ob‏ ایحاد می‌شود. ley‏ معمولا درد موضعی 9 ضعف مکانیکی در مفصل دارد. 
علائم سیستمیک مانند تب و لکوسیتوز بروز نمی‌کند و کشت خون معمولاًمنفی است. درمان شامل تسویض مفصل و درمان با 
آنتی‌بیوتیک است. خطر عفونت دوباره در مفصل جدید نیز در اين افراد زیاد است. 

عفونت‌های مجاری ادراری 

استافیلو کو کوس ساپروفیتیکوس ole‏ عفونت مجاری ادراری در زنان فعال از نظر جنسی است و ندرتاً می‌تواند در مجاری ادرار نیز 
کلنیزه شود. زنان مبتلا معمولا دارای اختلال ادراری (درد هنگام ادرار) پیوریا (چرک در ادرار) و ارگانیسم‌های فراوان در ادرار 
هستند. بیماران سریعاً به آنتی‌بیوتیک پاسخ می‌دهند و عفونت برگشت پذیر نیست. 

1S ae‏ آزما ین گاهی 

میکروسکوپی 

اما در نمونه‌های بالینی معمولاً به شکل منفرد یا گروه کوچکی از ارگانيسم‌ها هستند. آشکارسازی ارگانیسم در نمونه بالینی به نوع 
SS Vga a, lig‏ کف ار ose‏ 9 کون ارات فلا ها کی تج ی شود فیط کت از )3 spe ands‏ 
هر میلی Ad‏ خون).بنابراین» نمونه‌های خونی را باید کشت بدهیم و نیاز به رنگ‌آمیزی ندارد. استافیلوکوک‌ها در نازوفارنکس 
بیماران مبتلا به SSSS‏ و در واژن مبتلایان به TSS‏ دیده می‌شود که قابل افتراق از plo‏ ارگانیسم‌های فلور طبیعی این ناحیه 
نیستند. تشخیص بر اساس تظاهرات کلینیکی همراه با جداسازی استافیلوکوکوس اورشوس در کشت GLE‏ انجام می‌گیرد. 


Sho‏ باشد. رنگ‌آمیزی گرم نمونه غذا یا glow‏ کاربردی ندارد. 
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نمونه‌های بالینی Lb‏ در محیط غنی شده آگار با خون گوسفند انکوبه شود. اگر مخلوطی از ارگانیسم‌ها در نمونه دیده شود (نمونه 
زخم » تنفسی) استافیلو کوکوس اورئوس به طور انتخابی بر روی محیط آگار حاوی 7۸۷/۵ NACI‏ رشد می‌کند. زیرا نمک از رشد 
ple‏ ارگانیسم‌ها جلوگیری می‌کند. همچنین می‌توان از مانیتول استفاده کرد چرا که این قند توسط اورئوس تخمیر می‌شود. 
استافیلوکوک‌ها در شرایط هوازی و بی‌هوازی در محیطهای غنی‌شده غیراختصاصی رشد می‌کنند و بعد از ۲۴ ساعت AS‏ بزرگ و 
صاف ظاهر می‌شود. کلنی استافیلوکوکوس اورئوس طلاتی رنگ است. بخصوص اگر کشت در sles‏ اتاق انکوبه شود. تمامی 
ایزوله‌های استافیلوکوکوس اورئوس و برخی از سویه‌های کواگولاز منفی بر روی آگار خون‌دار حاوی خون گوسفند همولیز ایجاد 
می‌کنند. همولیز به وسیله سیتوتوکسین‌ها خصوصا WI‏ توکسین ایجاد می‌شود. 


سرولوژی 

تلاش برای آشکارسازی al‏ ژن‌های استافیلو کوکی در نمونه‌های خون یا سایر نمونه‌ها معمولا موفقیت‌آمیز نیست. آنتی‌بادی 
ضداسید تیکوئیک دیواره سلولی در بسیاری از بیماران Miro‏ به عفونت پایدار استافیلو کوکی دیده می‌شود. آنتی‌بادیها در طی ۲ هفته 
آنتی‌بادی‌ها در بیماران مبتلا به استئومیلیت استافیلوکوکی یا عفونت زخم به علت تمرکز عفونت در این نواحی و عدم تحریک 
سیستم ایمنی هومورال قابل اعتماد نیست. تیتر بالای آنتی‌بادی در بیماران مبتلا به پاکتریمی نشان‌دهنده نیاز ay‏ درسان طولانی 
تشخ 

تست‌های بیوشیمیایی ساده (واکنش مثبت کواگولاز,نوکلثاز مقاوم به حرارت» آلکالین فسفاتاز و تخمیر مانیتول) جهست افتراق 
اورئوس از سایر استافیلو کوک‌ها کاربرد دارند. افتراق انواع کواگولاز منفی سخت‌تر است و در آزمایشگاه‌ها انجام نمی شود مگراینکه 
از لحاظ بالینی حائز اهمیت باشد. 

برای تشخیص فراگونه‌ای ایزوله‌ها می‌توان از روشهای» حساسیت آنتی‌بیوتیکی (آنتی‌بیوگرام )» بیوتایپیننگ و فاژتایپینگ استفاده 
بالایی ندارد اما در مواردی که دو ایزوله دارای حساسیت aden al‏ متفاوت یا خاصیت بیوشیمیایی متفاوت باشد مناسب 
می‌باشند. از فاژتایپینگ در افتراق سویه‌های استافیلوکوکی می‌توان استفاده کرد که براساس حساسیت باکتری به لیز توسط فاژها 
است. آنالیز پلاسمید و 2/۷۸ ی ژنومی میتواند در سطح گونه و زیرگونه ایزوله‌های استافیلو کوکی را شناسایی نماید. 


درمان. پیشکیری و کنترل 

استافیلوکوک‌ها بعد از تجویز پنی‌سیلین به سرعت نسبت به داروها مقاوم شدند. امروزه کمتر از ۸۱۰ سویه‌ها به این دارو حساس 
هستند. اين مقاومت به پنی‌سیلین به وسیله پنی‌سیلیناز A)‏ لاکتاماز خاص پنی‌سیلین) ایجاد شد که حلقه بتالاکتام پنی‌سیلین را 
هیدرولیز می‌کند. ژن آن به وسیله پلاسمیدهای قابل انتقال حمل می‌شود که باعث تسهیل انتقال مقاومت در بین سویه‌ها می‌گردد. 
به علت مشکلاتی که استافیلوکوک مقاوم به پنی‌سیلین ایجاد می‌کردند. پنی‌سیلین‌های نیمه سنتتیک که به هیدرولیز B‏ لاکتاماز 
ترس ترا اما یاون ایو کواتیا ات کر سا اش وی با را رت میت ید ey ee er‏ 
نشان بدهد. ۳۰-۵۰ سویه های استافیلوکوکوس اورئوس و +20 انواع کواگولاز منفی به پنی‌سیلین‌های غیرسنتتیک مقاوم 
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مقاومت در نتیجه ژن 7160۸4 ایجاد می‌شود که کدکننده نوع جدیدی از پروتئین متصل شونده به پنی‌سیلین 2 PBP‏ می‌باشد. 
PBP2‏ به پنی‌سیلین‌ها متصل می‌شود اما عملکرد آنزیماتیک خود را حفظ می کند. همه باکتری‌هایی که در جمعیت مقاوم قرار 
دارند ممکن است پروتئین 9/2 را بیان نکننده پس روشهای مقاومت دیگری وجود دارد. بیان ژن PBP2‏ باعث مقاومت باکتری 
بهتمامآنتی‌بیوتیکهای B‏ لاکنام می‌شود ale)‏ سفالوسپورین و کاربپنم‌ها) (مقاوست ناهمگون) استافیلوکوک‌ها توانایی HIE‏ 
ملاحظه‌ای جهت ایجاد مقاومت به اکثر آنتی‌بیوتیک‌ها را دارند. 

ks pes‏ آنتی‌بیوتیکی که بر ضد استافیلو کوک فعال باقيمانده ونکومایسین است. امروزه مقاومت dy‏ ونکومایسین در 
استافیلو کوک‌های کواگولاز منفی دیده شده اما مکانیسم مقاومت مشخص نیست ولی ممکن است به علت تغییر دردیواره سلولی و 
pre‏ توانایی ونکومایسین در اتصال و در نهایت عدم توقف سنتز پیتیدوگلیکان باشد. ژن مسئول مقاومت به ونکومایسین به طور 
مصنوعی از انتروکوک‌ها به استافیلو کوک‌ها قابل انتقال است. اگر Cyl‏ فرایند در طبیعت صورت گیرد. استافیلو کوک‌ها می‌توانند 
مقاومت بالایی به ونکومایسین کسب کنند و این فرایندباعث بوجود آمدن باکتری با ویرولانس بالا می‌شود که اساسا قایل درسان 
نمی باشد. 

استافیلو کوک‌ها ار گانیسم‌هایی هستند که در همه جا وجود دارند و در روی پوست و غشای مخاطی دیده می‌شوند. حضور آنها در 
روی پوست دائمی است. اما تعداد ارگانیسم‌هایی ایجاد کننده عفونت یا بالا است مگر اينکه یک ماده خارجی ASS)‏ اسپلینتر 
نخ بخیه) در زخم وجود داشته باشد. تمیز کردن زخم و استفاده کردن از یک ماده ضدعفونی کننده مناسب (مانند صابون» محلول 
ید. هگزاکلروفن) می‌تواند از وقوع عفونت‌ها در افراد سالم جلوگیری کند. 


انتقال استافیلوکوک از فردی به فرد دیگر به سختی قابل پیشگیری است. عفونت‌های زخم جراحی که به وسیله تعداد کم ارگانیسم 
بوجود می‌آیند به علت وجود اجسام خارجی و بافت مرده نیز بوجود می آید. به هر حال استریل کردن پرسنل اتاق عمل و محیط 
واقع‌بینانه نیست اما خطر آلوده شدن در Ge‏ جراحی را می‌توان با شستشوی مناسب دست ناقلین نازوفارنکس که مخزن دائمی 
ارگانیسم‌ها هستند کاهش داد. در هر صورت می‌توان با استفاده از کموپروفیلاکسی با ونکومایسین وریف امپین در این زمینه به 


موفقیت‌هایی دست یافت. 


خلاصه: 


خلاصه عوامل ویرولانس استافیلوکوکوس اورئوس 

عوامل ویرولانس اثرات بیولوژیک 
ترکیبات ساختمانی: 
کپسول مانع از فاگوسیتوز» مانع از تکثیر سلولهای منونوکلته تسهیل کننده اتصال به سلولهای میزبان 
پپتیدوگلیکان عامل پایداری اسموتیک» محرک تولید عامل تب زای درونی(شبیه اندوتوکسین)» جاذدب شیمیایی 
لوکوسیت(عامل تشکیل آبسه) و مانع از فاگوسیتوز 

تیکوئیک اسید تنظیم کننده غلظت کاتیونهای غشا سلول و اتصال به فیبرونکتین 

پروتئین ۸ مانع از پاکسازی توسط آنتی بادیهای ,1,2 AEG‏ جاذب لوکوسیتها و ضد کمپلمان 

غشای سیتوپلاسمی | سد اسموتیک» تنظیم کننده ورود و خروج مواد و محل آنزیمهای تنفسی 

توکسینها: 


سیتوتوکسین سمی uly‏ بسیاری از سلولها از جمله لوکوسیتهء فیبروبلاست. ماکروفاژ اریتروسیت وپلاکت 


yet 


شکستن پراکسید هیدروژن 


هیدرولیز لخته cle‏ فیبرینی 
هیدرولیز لیپید 
هیدرولیز اسید نوکلئیک 


هیدرولیز پنی سیلین 


خلاصه‌ی استافیلو کوکوس اورئوس 
فیزیولوژی و ساختار 
کوکسی گرم مثبت خوشه isl‏ کاتالاز مثبت وبیهوازی 
اختیاری 
دارای کپسول و لایه لزج 
دارای کواگولاز و plo‏ پروتئینهای سطحی 
دارای ریبیتول تایکوئیک اسید و پروتئین اختصاصی A‏ 
عوامل ویرولانس 
به جدول فوق مراجعه شود 
اپیدمیولوژی 
فلور طبیعی پوست و غشای مخاطی است و ارگانیسم روی 
سطوح خشک بمدت طولانی باقی می ماند. 
انتقال از طریق شخص به شخص يا تماس با سطوح آلوده 
عوامل خطر jlo‏ عبارتند از: وجود جسم خارجی در ضایعه, 
جراحی و استفاده از آنتی بیوتیکهای سرکوب کننده فلور 
ple‏ عوامل خطر ساز: کودکان و نوزادان با فقر بهداشتی» 
دوره قاعدگی «obj‏ وجود کاتترهای درون رگی» نقص در 
عملکرد ریه 
عفونت در سراسر دنیا وجود دارد. شیوع فصلی ندارد مگر 
در مسمومیت غذایی که بیشتر در تابستان دیده (go‏ شود. 


سرین پروتئازی است که پلهای بین سلولی را می شکند 

سوپر آنتی ژن[ محرک تکتیر سلولهای 1 و ترشح اینترلوکین» محرک رها شدن واسطه های eal‏ از 
ماست سل lm‏ افزاینده حرکات روده و از دست دادن آب تهوع واستفراغ 

سوپر AT‏ ژن( محرک تکثیر سلولهای 1 و ترشح اینتروکین) و عامل تخریب سولهای اندویال 


تبدیل کننده فیبرینوژن به فیبرونکتین 


هیدرولیز اسید هیالورونیک CSL‏ همبند و عامل انتشار باکتری در بافت 


aReform 


فصل ششم :استافیلو کوک‌ها و ار گانیسم‌های وابسته 


بیماری 
با واسطه سم (مسمومیت غذایی» سندروم فلسی شدن پوست. 
سندرم شوک سمی)؛ بیماریهای پوستی( جوش» کورک کفگیرک» 
زرد زخم و عفونتهای زخم)؛ سایرین (باکتریمی, امپیم» اندوکاردیت» 
استئومیلیت» پنومونی و آرتریت سپتیک) 


sud 
روش میکروسکوپی» رنگ آمیزی گرم و کشت بر روی محیطهای‎ 
غیر اختصاصی‎ 

استفاده از isl‏ بادیها در تشخیص ارزش کمی دارد 


درمان» پیشکیری و کنترل 

آنتی بیوتیک انتخابی اگزاسیلین( سایرپنی سیلین های مقاوم به 
پنی سیلیناز) 

تخلیه عفونتهای بسته مانند آبسه ها 

تمیز نگهداشتن پوست و استفاده از ضد عفونی کننده ها 


aReform 


فصل ششم :استافیلو کوک‌ها و ار گانیسم‌های وابسته 


خلاصه کلینیکی استافیلوکوکوس اورئوس 

بیماریهای وابسته به توکسین: 
سندرم فلسی شدن پوست -پوسته پوسته شدن اپیتلیوم در نوزادان» تاول بدون ارگانیسم یا 
لوکوسیت 
مسمومیت غذایی-پس از خوردن غذای آلوده به انتروتوکسین حساس به گرماء حمله سریع 
استفراغ» اسهال و کرامپهای شکمی که پس از ۲۴ ساعت بهبود می یابد 
شوک سمی-درگیری چند ارگان بدون بروز تب» کاهش فشار خون راشهای منتشر اریتماتوز. 
مرگ prog‏ بعلت عدم درمان سریع و حذف کانون عفونت Vy‏ است. 

عفونتهای چرکی: 
زرد زخم-عفونت موضعی پوست همراه باوزیکولهای چرکی 
فولیکولیت - زرد زخم همراه با درگیری فولیکولهای مو 
فرونکل و جوش-ندولهای چرکی, دردناک و بزرگ 
کاربانکل-فرونکلهای عمقی در بافت همراه با علایم سیستمیک (تب, لرز و باکتریمی) 
باکتریمی و اندوکاردیت -باکتریمی انتشار باکتری از یک کانون عفونی به خون و 
اندو کاردیت آسیب به AY‏ اندوتلیال قلب است 

پنومونی و امپیم -تشکیل توده های جامد وآبسه در ریه افراد بسیار جوان و بسیار مسن و 
بیماران مبتلا به عفونت ریوی. پنومونی ایجاد شده بسیار hdd‏ نکروز دهنده همراه با شوک 
سمی و مرگ و میر بالا 
استلومیلیت ستخریب استخوانها بخصوص متافیز استخوانهای بلند 
آرتریت چرکی-مفاصل اریتماتور و دردناک بهمراه تجمع چرک در فضای مفصلی 

گونه های استافیلوکوکوس: 

عفونت زخم-با اریتم و چرک در fore‏ آسیب دیده یا جراحی شده همراه است. عفونت 
ممکن است بوسیله استافیلوکوکوس اورئوس يا سایر استافیلوکوکهای کواگولاز منفی روی 
دهد 

عفونت دسستگاه ادراری-تکرر ادرار و چپرک در ادرار در زنان جوان با فعالیت 
جنسی(استافیلو کوکوس ساپروفیتیکوس) در افراد دارای کاتتر(سایر استافیلو کوکهای کواگولاز 
منفی) یا بدنبال باکتریمی روی می دهد 

عفونت کاتتر و ست-پاسخ التهابی مزمن به باکتریهای روی شنت یا کاتتر[ بیشتر بعلت 


استافیلوکوکهای کواگولاز منفی) 
عفونت ابرار مصنوعی-عفونت مزمن بعلت آلودگی ابزار ایجاد می شود(بیشتر بوسیله 
استافیلوکوکهای کواگولاز منفی) 
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استریتو کوک‌ها 


اهداف فصل 
دانشجویان با مطالعه این فصل قادر خواهند بود: 
- در مورد خصوصیات ساختاری و کشت استرپتوکوک ها توضیح دهند. 
- اعضای جنس استرپتوکوک را نام ببرند. 
- عوامل بیماریزایی استرپتوکوک ها را شرح دهند. 
- پاتوژنز و بیماریهای ناشی از استرپتوکوک های مختلف را شرح دهند. 
- روشهای تشخیص, درمان و پیشگیری عفونتهای استرپتوکوکی را توضیح دهند. 


استرپتوکوک‌ها 
جنس استرپتوکو کوس مجموعه گوناگونی از کوکسی‌های گرم مثبت هستند که معمولا" به صورت جفت يا زنجیره قرار گرفته‌اند. 
بیشتر گونه‌ها بی‌هوازی اختیاری هستند و بعضی فقط در اتمسفری حاوی دی‌اکسیدکربن رشد می‌کنند (کاپنوفیل). نیازهای غذایی 
آنها پیچیده بوده و جداسازی آنها مستلزم استفاده از محیط‌های غنی شده با خون یا سرم است. این باکتری‌ها از تخمیر 
کربوهیدرات‌ها اسیدلاکتیک تولید می‌کنند و برخلاف گونه‌های استافیلوکوک استرپتوکوک‌ها کاتالاز منفی هستند. 
استرپتوکوکها پاتوژنهای انسانی مهمی هستند. متأسفانه تفاوت گونه‌ها در این جنس پیچیده است به همین علت سه روش مختلف 
برای طبقه بندی این ارگانیسم‌ها استفاده می‌شود که به ترتیب زیر است: 

صفات سرولوژیکی: گروه بندی لانسفیلد WEA‏ 

۲ _ الگوهای همولیز: همولیز کامل (B)‏ همولیز ناقص (0) و pas‏ همولیز )7( 

۳_ صفات بیوشیمیایی (فیزیولوژیکی) 
بیشتر گونه‌های / همولیتیک و بعضی گونه‌های ۵ همولیتیک و غیر همولیتیک دارای آنتی‌ژن‌های اختصاصی گروه هستند که 
بیشتر آنها کربوهیدرات‌های دیواره سلولی می‌باشند. اين آنتیژنها می‌توانند به آسانی به وسیله روشهای ایمونولوژیکی تشخیص 
داده شوند و برای تشخیص سریع بعضی استرپتوکوکهای پاتوژن می‌توانند مفید باشند. 
اغلب استرپتوکوکهای O‏ همولیتیک و غیر همولیتیک آنتی‌ژنهای اختصاصی گروه دیواره سلولی را ندارند. این ارگانیسم‌ها بیشتر بر 
اساس صفات فیزیولوژیکی تشخیص داده می‌شوند. بعضی گونه ها مانند گونه استرپتوکوکوس آنژینوسوس ممکن است غیرقابل 
تیپ بندی باشد (گروه ویریدانس) و یا ممکن است با آنتی سرم‌های گروه GL F CB A‏ واکنش دهد. 
استرپتوکوک‌های چرکزا (Streptococcus pyogenes)‏ 
دو گونه استرپتوکوک در گروه A‏ طبقه بندی می‌شوند: استرپتو کوکوس پایوژنز و استرپتوکو کوس آنژینوسوس (S.angionsus)‏ 
استرپتوکو کوس پایوژنز: بیشتر متداول است و یکی از عوامل مهم بیماریهای چرکی و غیرچرکی می‌باشد. اگرچه آنها عامل بسیار 
شایع فارنژیت باکتریایی هستند. اما گزارش‌هایی از این باکتری‌های تحت عنوان «گوشت‌خوار» هم در مقالات علمی وجود دارد. 
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فیزیولوزی و ساختار 

استرپتوکوکوس پایوژنز کوکسی‌های کروی MM‏ ۱-۲هستند که در نمونه‌های کلینیکی زنجیره‌های کوچک تشکیل می‌دهند و در 
bide‏ مایخ ب ضورت»وتفیزه‌هان Sil‏ وشند می که (شکل (EV‏ رشد آنیا خر adh baw‏ 22 شدهایدهال است وی Sh‏ 
محیط حاوی غلظت بالای گلوکز باشد. رشدشان محدود می‌شود. بعد از ۲۴ ساعت انکوباسیون کلنی‌های سفید با قطر 
با هه زر ربا ال مشاه ایت, سای سول هار oes‏ ات ری ty See‏ اه تیه فده go‏ 
موکوئیدی داشته باشند» ولی روی محیط Suid‏ چروکیده می‌شوند. کلنی‌های بدون کپسول کوچکتر و Sly‏ هستند (شکل (VV‏ 
بر روی ساختار آنتی‌ژنی استرپتوکوکوس پیوژنز مطالعات زیادی انجام شده است. الگوی اصلی ساختمان دیواره سلولی لایه 
پپتیدوگلیکان است که شبیه همان چیزی است که در سایر باکتریهای گرم مثبت دیده می‌شود. در داخل دیواره سلولی آنتیژنهای 
اختصاصی گروه و اختصاصی تیپ وجود دارند. 


ای ۱ 


2 
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شکل ۷-۱ رنگ آمیزی گرم استرپتوکوکوس پایوزنز شکل ۷-۲ کلنی استرپتوکوکوس پایوزنز بر روی بلاد آگار 
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کربوهیدراتهای اختصاصی گروه 
کربوهیدراتهای اختصاصی گروه که تقریباً ۸۱۰ وزن خشک سلول را تشکیل می‌دهند دیمری از لا استیل گلوکز آمین و رامنوز 
هستند. این آنتی‌ژن برای دسته بندی استرپتوکوکهای گروه A‏ و تشخیص آنها از سار گروههای استرپتوکوک استفاده می‌شود. 


پروتئین‌های اختصاصی تیپ 

پروتئین M‏ پروتئین اصلی اختصاصی تیپ است که در استرپتوکوکهای بیماریزا (ویرولانس) دیده می‌شود. این پروتئین شامل دو 
زنجیره پلی پپتیدی مارپیچ است. انتهای کربوکسیلی در غشای سیتوپلاسمی قرار دارد و در همه استرپتوکوکهای گروه ۸ یکسان 
است. انتهای آمینی که از che‏ دیواره سلولی به سطح سلول کشیده شده است. مسئول تغییرپذیری آنتی‌ژنیک می‌باشد. پروتئین ۸ 
به رده های مولکولی 7 و 1 تقسیم می‌شود. 

کلاس 7 پروتئین 1 دارای (C) cob aol‏ است و آنتی بادی ale‏ آن تولید می شود در صورتی که آنتی‌بادی aude‏ ناحبه C‏ 
پروتئین ‏ کلاس 11 بخوبی تشکیل نمی شود. این مسئله ظاهراً در بیمارانی که به تب روماتیسمی Mine‏ هستند مهم است زیرا 
بیماری آنها ناشی از سویه‌های دارای WIS‏ ۱ پروتئین eM‏ باشد. 

پروتئین اختصاصی تیپ دیگری که شاخص اپیدمیولوژیکی مفیدی برای سویه‌های باکتری است. پروتئین 7 (مقاوم به تریپسین) 
است. نقش ساختمانی این پروتئین ناشناخته است. دسته‌بندی اپیدمیولوژیکی استرپتوکوکوس پیوژنز بر اساس تشخیص تیپ‌های 7 
و / اختصاصی می‌باشد. 

دیگر ترکیبات سطح سلول 

دیگر ترکیبات مهم دیواره سلولی استرپتوکوکوس پیوژنز شامل پروتئین‌های شبه «MM‏ لیپو تایکوئیک اسید و پروتئین F‏ هستند. ge)‏ 
تایکوئیک اسید و پروتئین ۳ اتصال باکتری به فیبرونکتین موجود در سطح سلول میزبان تسهیل می‌کنند. 
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کپسول 

خارجی‌ترین لایه سلول کپسول است که از اسید هیالورونیک حاوی مولکولهای تکراری گلوکورونیک اسید و لا - استیل گلوکز 
pel‏ تشکیل شده است. کپسول از فاگوسیت شدن باکتری جلوگیری می‌کند که این عمل با ایجاد یک سد فیزیکی بین 
پروتئین‌های کمپلمان اپسونیک چسبیده به سطح باکتری و سلولهای فاگوسیت کننده می‌شود. 


پاتوژنز و ایمنی 

ویرولانس استرپتوکوکهای گروه A‏ به وسیله توانایی باکتریها برای اتصال به سطح سلول میزبان» حمله به سلولهای اپیتلیال. 
جلوگیری از اپسونیزاسیون و فاگوسیت شدن و تولید آنزیم‌ها و سموم مختلف تعیین می‌شود (جدول ۷-۱). از بین آنتی‌ژنهای 
باکتریایی اسید ged‏ تایکوئیک پروتئین 1 و پروتئین F‏ مهمترین هستند. اتصال اولیه ضعیف بین اسید لیپو تایکوئیک و 
فیبرونکتین و سلولهای اپیتلیال تشکیل می شود. چسبیدن بعدی به واسطه پروتئین ۰۸ 7 و دیگر ادهسین‌هااست که با 
رسپتورهای خاص سلول میزبان واکنش می دهند. مطالعات اخیر ثابت می کند که استرپتوکوکوس پیوژنز می‌تواند به سلولهای 
اپیتلیال به واسطه پروتئین F gM‏ و سایر آنتی‌ژنهای باکتری» حمله کند . باور بر این است که این روش ورود به سلول برای ایجاد 
عفونتهای مزمن (مانند فارتژیت استرپتوکوکی عود (AUT‏ و همچنین هجوم به بافتهای عمقی مهم است. 

همچنین استرپتوکوکوس پیوژنز چندین روش sly‏ جلوگیری از اپسونیزاسیون و فاگوسیته شدن دارد. asl‏ محافظت شده پروتئین 
M‏ می‌تواند به B‏ گلوبولین سرم. فاکتور ‏ که یک پروتئین تنظیم کننده برای مسیر آلترناتیو کمپلمان است متصل شود. ترکیب 
0) کمپلمان واسط مهم فاگوسیت کننده است که به وسیله فاکتور AM‏ مهار می‌شود. بنابراین وقتی 0:) به سطح سلول در ناحیه 
پروتئین ۸ متصل می‌شود به وسیله فاکتور A‏ تخریب می‌گردد و از فاگوسیت شدن باکتری جلوگیری می‌گردد. اين اثر فقط وقتی 
که بیمار آنتی بادی ضد تیپ خاص پروتلین M‏ تولید کند از Ge‏ می‌رود. اتصال فیبرینوژن به پروتلین M‏ نیز فعالیت کمپلمان را از 
طریق مسیر لترانیو. بلوک می‌کند و مقدار Cab‏ آماده برای اتصال را کاهش می‌دهد. 


جدول ۷-۱ عوامل ویرولانس استرپتوکوکوس پایوژنز 


عوامل ویرولانس 
کپسول 
لیپوتایکوئیک اسید 


پروتئین ]1۷ 


اگزوتوکسینهای چرکزا 
استرپتولیزین 5 


O استرپتولیزین‎ 


اثرات پیولوژیک 

ضد فاگوسیتوز 

عامل اتصال به سلولهای اپیتلیال 

ادهزین, واسطه ورود به سلول میزبان. ضد فاگوسیتوز و تخریب کننده قطعه CD‏ کمپلمان 

به ایمنوگلبولینهایآ7.1۷) و آلفا-۲-میکروگلبولین متصل می شودمتوقف کننده پروتثاز ضد 
فاگوسیتوز 

واسطه اتصال و ورود به سلول اپیتلیال 

عامل چرکزه افزایش دهنده ازدیاد حساسیت تآخیری و حساسیت به اندوتوکسین» سیتوتوکسیک 
میتوژن pe‏ اختصاصی برای سلولهای DP‏ سرکوب کننده لنفوسیت ‏ وایجاد راش gle‏ مشابه 
مخملک 

coy os‏ لکوسیته اریتروسیتها و پلاکتهه محرک آزاد شدن آنزیمهای لیزوزومی و غیر ایمنوژن 

coy os‏ لکوسیته اریتروسیتها و پلاکته؛ محرک آزاد شدن آنزیمهای لیزوزومی و ایمنوژن 

تخریب لخته های خون و تسهیل انتشار در بافتها 

تخریب DNA‏ ی آزاد در چرک 

تخریب قطعه C5a‏ کمپلمان 
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اگزوتکسین‌های چرکزا 

اگزوتوکسین‌های چرکزا استرپتوکوکی (Spes)‏ که بطور کلی توکسینهای اریتروژنیک نامیده می‌شوند dy‏ وسیله گونه‌های لیزوژنیک 
SS eyed‏ تولید می‌شوند و هبید توکسین کوریته pal‏ دیفتریه میباهشک چهار توکسین از طریق clay‏ ایمونونوژیکی و 
ناپایداری در ply‏ گرما (شامل 56۸ (Spek «SpeC «SpeB‏ جدا شده است که در استرپتوکوکوس پیوژنز و سویه‌های 
معدودی از گروه G eC‏ استرپتوکوکها شرح داده شده‌اند. توکسین‌ها به عنوان سوپر آنتی‌ژن فعالیت می‌کنند و هم با ماکروفاژها و 
هم سلولهای T‏ کمک‌کننده واکنش می‌دهند و این عمل همراه با آزادسازی Wz «HL‏ « ملق 7۳۷۳۵ 7۷۳8 و IFNy‏ 
tal‏ این میت کنیا ld waa tal‏ وه رکارسای EL‏ که یور شاخ دیسرن با هگ رم نوک کیک 
استرپتوکوکی دیده می‌شود. را بوجود می آورند. توکسین‌ها همچنین مسئول ایجاد راش در بیماران مبتلا به تب اسکارلت 
(مخملک) هستند. اگرچه مشخص نیست که LT‏ راش از تأثیر مستقیم سم روی بستر مویرگی ایجاد می‌شود و یا به احتمال بیشتتر 
یک واکنش افزايش حساسیت است. 


استرپتولیزین‌های 9S‏ 0 
استرپتولیزین S‏ همولیزین وابسته «Sole ay‏ غیرایمونوژن و مقاوم به اکسیژن است که می‌تواند اریتروسیت‌هاء لکوسیت‌ها و پلاکتها 
را لیز کند. استرپتولیزین S‏ همچنین می‌تواند آزادسازی ترکیبات لیزوزومی را بعد از مرگ سلولهای فاگوسیت کننده تحریک کند. 
استرپتولیزین 5 در حضور سرم (5 مربوط به سرم است) تولید می‌شود و مسئول ایجاد صفت همولیز بتا در محیط بلاد آگار است. 
استرپتولیزین O‏ همولیزین حساس به اکسیژن است که توانایی لیز اریتروسیت‌هاء لکوسیت‌هاء پلاکتها و سلولهای کشت را داراست. 
آنتی‌بادی ضد استرپتوليزین 0 به راحتی JSS‏ می‌گیرد که این خصوصیت متفاوت با استرپتولیزین S‏ است و این آنتی‌بادی‌ها برای 
اثبات عفونت استرپتوکوک گروه A‏ مفید هستند (تست (ASO‏ به علت اینکه استرپتولیزین (0 بطور غیر قابل برگشت به وسیله 
کلسترول موجود در لیپیدهای پوست مهار می‌شود لیکن بیماران مبتلا به عفونتهای پوستی استرپتوکوکوس پیوژنز آنتی‌بادی‌های 
ضداسترپتولیزین 0 (ASO)‏ را تولید نمی‌کنند. این هموليزین از نظر آنتی ژنیک مشابه توکسین‌های حساس به اکسیژن تولید شده 
به وسیله استرپتوکوکوس پنومونیه و گونه‌های کلستریدیوم تتانی کلستریدیوم پرفرنژنس, باسیلوس سرئوس و لیستریا مونوسیتوژن 


است. 


استرپتوکیناز 
حداقل دو شکل استرپتوکیناز (By A)‏ توصیف شده‌اند. اين آنزیمها می‌توانند لخته‌های خون را حل کنند و ممکن است مسئول 
انتشار سریع استرپتوکوکوس پیوژنز در عفونتهای COL‏ باشند. همچنین آنتی‌بادی‌های ضد استرپتوکیناز شاخص مفیدی برای 


عفونت ۳۹9 


دزوکسی ریبونوکلناز 
چهار ISS‏ ایمونولوژیک دزوکسی ریبونوکلثاز (DNases A-D)‏ شناسایی شده‌اند. این آنزیمها سیتولیتیک نیستند ولی می‌توانند 
آنتی‌بادیهای تولید شده ضد DNase B‏ شاخص مهمی برای عفونتهای جلدی استرپتوکوکوس پایوژنز هستند. 


aReform 


فصل هفتم :استریتو کوک‌ها 


ترکیب Cra‏ کمپلمان با فعال سازی و به کار اندازی سلول فاگوسیت کننده باعث التهاب می شود. Cs‏ پپتیداز این روند را به 


سایر آنزیمها 
سایر آنزیمها شامل هیالورونیداز (فاکتور انتشار) و دی فسفوپیریدین نوکلئوتیداز (DPNase)‏ هستند که برای استرپتوکوک‌های 
گروه A‏ توصیف شده‌اند. نقش این آنزیم‌ها در پاتوژئیسیته باکتری ناشناخته است. 


اپیدمیولوژی 

استرپتوکوک‌های گروه A‏ بطور شایع اوروفارنکس (ناحیه حلقی - دهانی) کودکان سالم و بزرگسالان جوان را کلنیزه می‌کنند. 
امروزه مشخص شده است که اگرچه استرپتوکوکوس آنژینوسوس نیز می‌تواند آنتی‌ژن اختصاصی گروه ۸را حمل کند ولی این 
گونه عامل فارنژیت نمی‌باشد. کلنیزاسیون به وسیله استرپتوکوکوس پیوژنز زودگذر است و با افزایش قدرت ایمنی اختصاصی ضد 
پروتئین ۸1 سویه کلنیزه شده و حضور ارگانیسم‌های رقیب در اوروفارنکس تعدیل می‌شود. 

بیماران درمان odds‏ آنتی‌بادی ضد پروتئین ]1 تولید می‌کنند که می‌تواند ایمنی طولانی مدت ایجاد کند. لیکن این پاسخ 
آنتی‌بادی در بیماران درمان شده کم تولید می شود. باکتریهایی مانند استرپتوکوکهای غیرهمولیتیک وآلفا همولیتیک این توانایی را 
دارندکه موادی شبیه آنتی‌بیوتیک که باکتریوسین نامیده می‌شوند تولید کنند؛ این مواد رشد استرپتوکوکهای گروه ۸را سرکوب 
می‌کنند. 

در «IS‏ بیماری ناشی از استرپتوکوکوس پیوژنز به وسیله سویه‌هایی در اوروفارنکس یا پوست قبل از تولید آنتی‌بادی‌های اختصاصی 
و یا سرکوب آنها توسط ارگانیسم‌های رقیب می‌توانند عفونت ایجاد کنند. فارنژیت ایجاد شده به وسیله استریتوکوکوس پیوژنز 
بیماری اطفال بین ۵-۱۵ ساله است ولی نوزادان و بزرگسالان نیز مستعد ابتلاء به آن هستند. 

عامل بیماری از طریق قطرات تنفسی» از شخصی به شخص دیگر منتشر می‌شود. اجتماع در کلاس درس Ly‏ مهدکودک فرصت 
Las‏ ارگانیسم را خصوصاً در طی ماههای زمستان افزایش می‌دهد. عفونت بافت نرم (مانند پیودرم» باد سرخ سلولیت و فاسیت) 
بطور تیپیک ابتدا به وسیله کلنیزاسیون پوست با استرپتوکوکهای گروه ۸ و سپس ورود ارگانیسم به داخل بافتهای سطحی یا 
بافتهای عمقی از طریق بریدگی در پوست ایجاد می‌شود. 


بیماریهای کلینیکی 

Sle slow‏ چرکی استرپتوکوکی 

فارنژیت 

بطور کلی ۷-۴ روز بعد از برخورد با پاتوژن آغاز می‌شود و همراه با حمله ناگهانی گلودرده تب و سردرد می‌باشد. ASG‏ پشت حلق 
می‌تواند ظاهری اریتماتوز همراه با اگزودا داشته باشد و لنفادنوپاتی گردنی نیز می‌تواند علامت مهمی باشد. با وجود این pons‏ 
کلینیکی و نشانه‌هاء افتراق فارنژیت استرپتوکوکی از فارنژیت ویروسی مشکل است. برای مثال فقط حدود ۵۰ بیماران مبتلا به 
گلودرد استرپتوکوکی اگزودای حلقی یا لوزه درند. همین‌طور بسیاری از کودکان مبتلا به فارنژیت اگزوداتیوبیماری ویروسی دارند. 
تشخیص اختصاصی فقط می‌تواند از طریق تستهای باکتریولوژیک و سرولوژیک صورت pF‏ 


مخملک 


این بیماری نوعی فارنژیت استرپتوکوکی است و هنگامی رخ می‌دهد که سویه عفونی کننده بوسیله باکتریوفاژ معتدل لیزوژن آلوده 
شود و بتواند اگزوتوکسین پیروژنیک تولید US‏ طی ۱-۲ روز بعد از نشانه‌های کلینیکی اولیه فارنژیت» یکسری راش‌های اریتماتوز 


۱۳۳ 
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منتشر ابتدا بر روی قسمت فوقانی قفسه سینه ظاهر می‌شود که سپس به سمت انتها ی بدن پخش می‌شود. نواحی اطراف 
دهان, کف دست‌ها و پاها نیز خالی از راش هستند. پوشش سفید مایل به زرد ابتدا زبان را می‌پوشاند و بعدا می‌ریزد و سپس زبان 
ظاهری شبیه به توت فرنگی به خود می گیرد. وقتی راش‌ها فشار داده می‌شوند سفید می‌گردند و این حالت روی شکم و نواحی 
چین‌دار پوست بهتر دیده می‌شود (خطوط (Lol,‏ راش‌ها بعد از ۵-۷ روز ناپدید شده و با پوسته‌ریزی دنبال می شوند. فارنژیت 
استرپتو کوکی از زمانی که درمان آنتی‌بیوتیکی صورت گرفته نادر و کمیاب شده است. 


پیودرم (پیودرما) 

پیودرم يا زرد زخم عفونت اختصاصی و محدود به پوست است که در ابتدا روی نواحی صورت آرنج و پاها تأثیر دیده می شود. 
عفونت هنگامی آغاز می‌شود که پوست بعد از برخورد مستقیم با نخص عفونی يا اشیاء آلوده به وسیله استرپتوکوکوس پیوژنز 
کلنیزه شود و ارگانیسم از طریق بریدگی پوست fhe)‏ خراش» نیش حشره) داخل بافت زیرجلدی شود. در ابتدا وزیکولهایی ایجاد 
می‌شوند که به پوستول Mad co pas‏ سپس این پوستول‌ها پاره شده و پوسته پوسته می‌شوند. غدد لنفاوی ناحیه‌ای می‌توانند 
بزرگ شوند ولی علامت سیستمیک عفونت (مانند تب» سپسیس و گرفتاری سایر ارگانها) شایع نیست. انتشار ثانویه عفونت به 
وه SIS‏ کشک eal‏ 

پیودرم در بچه‌های ۲-۵ ساله با بهداشت فردی ضعیف و اغلب در طی ماههای گرم و مرطوب تابستان رخ می‌دهد. اگرچه 
استرپتوکوکوس پیوژنز مسئول بیشتر عفونتهای پوستی استرپتوکوکی است ولی گروههای C‏ و G‏ استرپتوکوکها نیز در اين بیماری 
دخالت دارند. استافیلوکو کوس اورئوس نیز اغلب در ضایعات وجود دارد. سویه‌های استرپتوکوک که می‌توانند عفونت پوستی ایجاد 
sus‏ با عوامل ایجاد کننده فارنژیت متفاوت می‌باشند» هرچند سروتیپ‌های پیودرم می‌توانند در فارنکس کلنیزه شده و حامل مزمن 
ایحاد کند. 


اریزپیلاس 
اریزپیلاس يا باد سرخ: (اریتروز = قرمز ؛ پلا = پوست) عفونت حاد پوستی است. بیماران درد موضعی, التهاب غدد لنفاوی و علائم 
سیستمیک (تب و لرز لکوسیتوز) را تجربه می‌کنند (VY JSS)‏ ناحیه پوست مبتلا ملتهب و بطور واضح از ناحیه غیرمبتلا متفاوت 
است. این بیماری بطور شایع‌تر روی پاها و معمولا به وسیله عفونت دستگاه تنفس و پوست که به وسیله استرپتوکوکوس پیوژنز 
(کمتر به وسیله G‏ استرپتوکوک) ایجاد شده. پیش می‌آید. 


شکل ۷-۳ مرحله ale‏ اریزیپلاس 
سلولیت 
برخلاف باد سرخ سلولیت بطور تیپیک پوست و بافتهای زیرجلدی عمقی‌تر را گرفتار می‌کند و تشخیص پوست عفونی از غیرعفونی 
واضح نیست. مانند باد سرخ التهاب منطقه‌ای و علائم سیستمیک دیده می‌شود و تشخیص سریع ارگانیسم لازم است, زیر 
میکروبهای زیادی می‌توانند Gel‏ سلولیت شوند. 
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فاسیت نکروزان 

فاسیت نکروزان عفونتی است که در عمق بافتهای زیرجلدی در طول صفحات عضلانی منتشر می‌شود و به وسیله تخریب وسیع 
ماهیچه و چربی تشخیص داده می‌شود JSS)‏ ۷-۴). پوست آسیب‌دیده (در اثر تروما یا بریدگی StF‏ عفونت وزیکولی ویروسی, 
سوختگی» جراحی) محل ورود ارگانیسم استرپتوکوک گروه ۸ به CSL‏ می‌باشد. فرمهای تاولی» گانگرن و IME‏ سیستمیک دال بر 
Cal glo‏ هستند. مسمومیت سیستمیک . از کار افتادن چند ارگان و مرگ (متجاوز از ۵۰//) نشانه‌های این بیماری هستند. بنابراین 
برای جلوگیری از پیش آگهی ضعیف مداخله پزشکی فوری لازم است. برخلاف سلولیت که می‌تواند به تنهایی با درمان 
آنتی‌بیوتیکی درمان شود. فاسیت باید با برداشت بافت مرده توسط جراحی (دبریدیمان) درمان شود. 


شکل۷-۴ فاسیت نکروزان 


سندرم شوک سمی استرپتوکوکی 

آگرچه بروز بیماری استرپتوکوکوس پیوژنز بعد از آغاز درمان آنتی‌بیوتیکی بشدت کاهش يافته بو اما متأسفانه این روند تغییر کرده 
و بیشتر بیماران التهاب CSL‏ نرم در محل عفونت» درد و علائم غیرسپتیک مانند تب jy)‏ تهوع. استفراغ» اسهال را تجربه می‌کنند. 
درد همان طور که بیماری به سمت شوک و نارسایی ارگان‌ها clea, coals)‏ کبد و قلب) پیش می‌رود افزایش می‌یابد و سندرم 
شبیه شوک توکسیک استافیلوکوکی دیده می‌شود. لیکن اغلب بیماران باکتریمی استرپتوکوکی و فاسیت نکروزان دارند. 

اگرچه افراد در pled‏ گروههای سنی مستعد ابتلا به سندرم شوک سمی استرپتوکوکی هستند؛ ولی بیماران با شرایط خاص (مانند 
abl‏ که عفونت HIV‏ سرطان, دیابت ملیتوس, بیماری قلبی عروقی و عفونت ویروسی واریسلا زوستر همچنین معتادان 
تزریقی و آنهایی که الکل مصرف می‌کنند» بیشتردر معرض خطر قرار دارند. سویه‌های مسئول ایجاد این سندرم از سویه‌هایی که 
ایجاد فارنژیت می‌کنند متفاوت هستند. بیشتر آنهایی که مسئول ایجاد سندرم شوک سمی هستند سروتیپ VM‏ و ۳ را دارند و 
اغلب آنها کپسول اسید هیالورونیکی مشخصی دارند (سویه‌های موکوئیدی). تولید اگزوتوکسین‌های پیوژئیک خصوصاً Spe‏ نیز 
مشخصه مهم این ار گانیسم‌هاست. 
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Sus‏ بیماریهای چرکی 
استرپتوکوکوس پیوژنز با عفونتهای چرکی متنوع دیگری همراه است. شامل سپسیس بعد از زایمان, لنفانژیت و پنومونی. این 


عفونتها شیوع کمی دارند. 


باکتریمی 
استرپتوکو کوس پیوژنز دومین استرپتوکوک / همولیتیک شایع جدا شده از کشت خون می‌باشد. بیماران Mise‏ به عفونتهای موضعی 
مثل فارنژیت» پیودرم و باد سرخ بندرت باکتریمی دارند. کشت‌های خون در بیشتر بیماران با فاسیت نکروزان پا سندرم شوک 


توکسیک Cute‏ هستند. میزان مرگ و yuo‏ در جمعیت بیماران بیش از ۴۰/ است. 


بیماریهای استرپتوکوکی غیرچرکی 
تب رماتیسمی 

تب رماتیسمی عارضه غیرچرکی بیماری استرپتوکوکوس پیوژنز است. اين Sylow‏ بوسیله تغییرات التهابی قلب» مفاصل, Bare‏ 
خونی و بافتهای زیرجلدی تشسخیص داده می‌شود» درگیری قلبی واضح است مانند پریکاردیت (اندوکاردیت» پریکاردیت» 
میوکاردیت) و بندرت با ندولهای زیرجلای همراه است. آسیب پیشرونده عروقی به دریچه‌های قلب ممکن است ایجاد شود. 
تظاهرات مفصلی می‌تواند از دردهای مفصلی تا آرتریت واضح در چند مفصل با الگوی مهاجر (مثل گرفتاری متغیر از مفصلی به 
مفصل دیگر) بروز نماید. 

این بیماری به وسیله تیپ‌های خاص M‏ (مانند تیپ‌های ۰۳۰۱ ۶۰۵ و ۱۸) ایجاد می‌شود. تب روماتیسمی با فارنژیت 
استرپتوکوکی همراه است و با عفونتهای جلدی استرپتوکوکی دیده نمی‌شود. همانطور که انتظار می‌رود مشخصات اپیدمیولوژیکی 
بیماری نیز شبیه فارنژیت استرپتوکوکی است. این بیماری در بچه‌های سن مدرسه و بدون وابستگی به جنس شایع است و در طی 
پاییز و زمستان اتفاق می‌افند. هر چند این بیماری بیشتر در بیماران مبتلا به فارنژیت استرپتوکوکی شدید اتفاق می‌افتد ولی بیشتر 
از 0۳۰ بیماران عفونت غیرآشکار یا متوسط دارند. تب روماتیسمی می‌تواند با عفونت استرپتوکوکی بعدی همراه شود. اگر 
آنتی‌بیوتیک مصرف نشود. عود بیماری ممکن است در زمان کوتاهتری بروز AS‏ 

به علت اینکه هیچ تست تشخیصی اختصاصی نمی‌تواند بیماران مبتلا به تب روماتیسمی را مشخص کند. لذا براساس یافته‌های 
dl‏ و شواهدی دال بر عفونت اخبر استرپتوکوکوس پیوژنز مانند : نتیجه کشت آشکارسازی آنتی‌ژن گروه A‏ و افزایش تیتر 
آنتی‌بادیهای آنتی DNase B‏ يا آنتی‌هیالورونیدان بیماری مشخص می‌گردد. 


گلومرولونفریت حاد 

عارضه غیرچرکی دوم استرپتوکوکی گلومرولونفریت حاد است که به وسیله التهاب حاد گلومرولهای کلیه همراه با ادم افزایش 
فشار خون» هماچوری و پروتئینوری مشخص می‌شود. سویه‌های پیودرمی و فارنژی با هم متفاوت هستند. مشخصات 
اپیدمیولوژیکی بیماری شبیه عفونت استرپتوکوکی اولیه است. تشخیص بیماری براساس تظاهرات بالینی و GL‏ مدارکی دال بر 
عفونت pS!‏ استرپتوکو کوس پیوژنز است. بطور IS‏ بیماران جوان بیماری جدی ندارند ولی در بزرگسالان پیش‌آگهی نامشخص 
است. کاهش عملکرد AUS‏ در Cul‏ مشهود است. 


4S ae‏ آزما ین گاهی 

نمونه‌های لازم با توجه به ماهیت عفونت استرپتوکوکی تهیه می‌شوند. برای کشت از نمونه حلق. چرک یا خون استفاده می‌شود. 

سرم برای تعیین آنتی‌بادیها بکار می‌رود. در گسترش‌های تهیه شده از چرک» اغلب به جای زنجیره‌های مسخص, کوکسی‌های 
۱۹ 
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تک یا جفتی دیده می‌شود. گاهی کوکسی‌هاء خود را بصورت گرم منقی نشمان می‌دهنده چرا که اگانیسم‌ها با دام نیوده و تواناسی 
een‏ کریستال وود ارو خصومیات گرم تبون ns, ats‏ اک جر سرت ونر که Se ise N‏ 
دیده شد اما کشت منفی dq,‏ باید به وجود ارگانیسم‌های بی‌هوازی شک کرد. گسترش های تهیه شده از نمونه حلقء بندرت 
کمک کننده هستند. چرا که استرپتوکوکها ویریدانس همیشه وجود دارند و در اسمیرهای رنگ شده نمایی شبیه استرپتوکوکهای 
گروه ۸را نشان می دهند. 

نمونه‌های مشکوک به داشتن استرپتوکوک در محیط آگار خون دار کشت داده می‌شوند. اگر به وجود بی‌هوازی‌ها شک کردیم 
محیط کشت مناسب بی‌هوازی‌ها نیز باید استفاده شود. کشت در محیط دارای ۱۰ CO2‏ اغلب سرعت همولیز را بالا می‌برد. 
کشت نمونه در قسمتهای عمقی آگار sigh‏ اثر مشابهی دارد چرا که اکسیژن به سهولت به قسمتهای عمقی محیط کشت که 
ارگانیسم قرار داده شده نمی‌رسد. زیرا اکسیژن استرپتولیزین 0 را غیرفعال می‌کند. 

در کشتهای تهیه شده از خون مثلاً در (سپسیس)» استرپتوکوکهای همولیتیک گروه ۸ طی چندین ساعت یا چند روز رشد می‌کنند. 
بعضی از انواع استرپتوکوکهای آلفا همولیتیک و انتروکوکهاء به آهستگی رشد می‌کنند. بنابراین در موارد مشکوک به اندوکاردیت» 
گاهی مثبت شدن کشت خون, ۱ هفته یا بیشتر طول می‌کشد. با کمک آزمایشات زیر می‌توان یه سرعت استرپتوکوکهای گروه ۸ 
را از استرپ آنژینوسوس و dads‏ استرپ های بتا همولیتیک جدا نمود شناسایی کرد: 

تستهای آنتی‌بادی فلوئورسان. PYR‏ و تشخیص سریع اختصاصی برای آنتی‌ژن Gold‏ گروه A‏ استرپتوکوکهای گروه A‏ ممکن 
است با مهار رشد توسط باسیتراسین شناسایی شوند اما این aly‏ تنها در صورت عدم دسترسی به آزمونهای قطعی دیگر LL‏ استفاده 


شود. 


آزمونهای سرولوژیک 

افزایش تیتر آنتی‌بادیهایی که علیه بسیاری از آنتی‌ژنهای استرپتوکوکی گروه ۸ ایجاد می‌شوند. قابل اندزه‌گیری است. این قبیل 
آنتی‌بادیها عبارتند از: آنتی استرپتولیزین 0 (ASO)‏ - به ویژه در بیماریهای تنفسی - anti DNase‏ و آنتی‌هیالورونیداز - به ویژه 
در عفونتهای پوستی - آنتی استرپتوکیناز آنتی‌بادیهای اختصاصی علیه انواع پروتئین 11 و غیره. آنتی استرپتولیزین 0 (ASO)‏ 
همه بیشتر کاربرد دارد و تیترهای بالاتر از ۲۵۰ واحد نشان دهنده عفونت جدید یا عود کننده هستند و در افراد دچار رماتیسم نسبت 


به کسانی که دچار عفونتهای استرپتوکوکی بدون عارضه شده‌انده با شیوع بیشتری CEL‏ می‌شوند. 


درمان. پیشکیری و کنترل 

استرپتوکوکوس پیوژنز به پنی‌سیلین حساس بسیار است. اربترومایسین یا سفالوسپورین خوراکی می‌تواند برای بیماران با سابقه 
آلرژی به پنی‌سیلین استفاده شود. لیکن این درمان در بیمارانی که عفونتهای مخلوط با استافیلو کوکوس ارئوس دارند موثر نیست. 
درمان در اين موارد باید شامل اگزاسیلین یا ونکومایسین باشد. 


هیچ گاه ماکرولیدها (مانند آزیترومایسین و کلاریترومایسین) بیشتر از اریترومایسین Bho‏ نیستند. مقاومت يا پاسخ کلینیکی ضعیفی 
در مورد تتراسیکلین‌ها و سولفانامیدها وجود دارد. درناژ و دبریدمان Lb‏ در مورد بیماران Mie‏ به عفونتهای شدید بافت نرم بکار رود. 
پس از یک دوره درمان کامل. ممکن است بیمار به حامل مزمن استرپتوکوکوس پیوژنز در ناحیه اروفارنکس تبدیل شود. این حالت 
می تواند ناشی از عدم cole,‏ دستورات مصرف دارو. عفونت محدد با drow‏ جدید یا ناقل مزمن باشد. cde ay‏ این که مقاومت AY‏ 
همچنان بیمار حامل بود درمان دوباره جایز نیست؛ زیرا درمان طولانی مدت آنتی‌بیوتیکی می‌تواند باعث از بین رفتن فلور طبیعی 
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باکتربایی شود. درمان آنتی‌بیوتیکی در بیماران مبتلا به فارنژیت تسکین علائم را تسریع می‌کند و اگر در ۱۰ روز اول بیماری علایم 
کلینیکی آغاز شود از بروز تب روماتیسمی جلوگیری می‌نماید. 

درمان آنتی‌بیوتیکی تأثیری در پیشروی گلومرولونفریت حاد ندارد. بیمارانی که سابقه تب روماتیسمی دارند نیازمند استفاده طولانی 
مدت آنتی‌بیوتیک هستند تا از بازگشت بیماری جلوگیری شود. به علت آسیب به doe yo‏ قلب. این بیماران مستعد اندوکاردیت 
می‌باشند و قبل از انجام اعمالی که باکتریمی گذرا ایجاد می‌کند (مانند اعمال دندانپزشکی) باید آنتی‌بیوتیک دریافت کنند. درسان 


آنتی‌بیوتیکی اختصاصی روند گلومرولونفریت حاد را تغییر نمی‌دهد. 


استرپتو کو کوس اگالاکتبه (گروه S.agalactiae (B‏ 

استرپتوکوکوس اگالاکتیه تنها گونه‌ای است که آنتی‌ژن گروه ‏ را حمل می‌کند. این ارگانیسم در ابتدا به عنوان عامل سپسیس 
پس از زایمان شناخته می شد. اگرچه باکتری هنوز با این بیماری همراه است ولی به عنوان عامل مهم سپتی سمی, پنومونی و 
مننژیت در بچه‌های تازه متولد شده و عامل بیماریهای جدی در بزرگسالان شناخته شده است. 


فیزیولوژی و ساختار 
استرپتوکوکهای 5 B09‏ کوکسی‌های گرم Cote‏ هستند. در نمونه‌های کلینیکی زنجیره های کوتاه و در کشت زنجیره‌های بلند 
تشکیل می‌دهند که آنها را در رنگ‌آمیزی گرم از استرپتوکوکوس پیوژنز غیرقابل تشخیص می‌سازد. آنها به خوبی در محیط کشت 
غنی شده مغذی رشد می‌کنند و در مقایسه با کلنی‌های استرپتوکوکوس پیوژنز دارای همولیز GLY‏ باریک می‌باشند. بعضی 
سویه‌های آنها (۱-۲//) غیرهمولیتیک هستند. شیوع آنها ممکن است کمتر از میزان تخمین شده باشد زیرا از سویه‌های 
غیرهمولیتیک بطور شایع آنتی‌ژن گروه 8 Lie‏ نشده است. سویه‌های استرپتوکوکوس اگالاکیته می‌توانند براساس شاخص 
سرولوژیکی تقسیم شوند: 
۱ آنتی‌ژن B‏ يا آنتی‌ژن پلی ساکاریدی دیواره سلولی یا آنتی‌ژن اختصاصی گروه (تشکیل شده از رامنوز ۷/- استیل گلوکز 
آمین و گالاکتوز) 
۲ پلی ساکاریدهای کپسولی اختصاصی تیپ VE «VIE IV ۰17 «He «Hl 19/6 Hale «Ta)‏ و VIE‏ این سروتیپ‌ها 
مارکرهای مهم اپیدمیولوژیک هستند). سروتیپ‌های ۰14 111 و ۷ بطور شایعتری در ارتباط با کلنیزاسیون و Slew‏ 
می‌باشند. 


۳ پروتتین سطحی, يا پروتئین C‏ 


پاتوژنز و ایمنی 

کلنیزاسیون تناسلی با استرپتوکوکهای گروه 8 در ۱۰-۳۰ درصد بانوان با خطر بالای زایمان زودرس همراه است. نوزادان نارس 
خطر بسیار بالاتری برای بیماری دارند زیرا آنها دارای میزان کمتری آنتی‌بادیهای اختصاصی تیپ مادری هستند. به علاوه راههای 
آلترنتیو و کلاسیک کمپلمان ly‏ کشتن استرپتوکوکهای گروه 2 خصوصاً (slags‏ ۰10 111 و ۷ مورد نیاز می‌باشد. احتمال انتشار 
سیستمیک ارگانیسم در نوزادان نارس با میزان کم کمپلمان و با در نوزادانی که رسپتورهای کمپلمان یا قطعه FC‏ آنتی‌بادیهای 
0 در سطح نوتروفیل آنها atl)!‏ نشده» بیشتر می‌باشد. پلی‌ساکاریدهای اختصاصی کپسولی تیپ‌های 1D «Tee‏ و 17 استریتوکوکها 
دارای زیرواحد انتهایی اسیدسیالیک می‌باشند. اسیدسیالیک می‌تواند فعالیت راه آلترناتیو کمپلمان را مهار کند. بنابراین در فاگوسیتوز 


cyl‏ سویه‌های استرپتوکوک گروه B‏ مزاحمت ایجاد می‌کند. 
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استرپتوکوک گروه B‏ چندین آنزیم تولید می‌کند که عبارتند از: «DNase‏ هیالورونیداز نورآمینیدان پروتئازن هیپوراز و همولیزین‌ها. 
اگرعه این اتزیمیا cols‏ تشه ار انیس مقید هد ون لش wiles,‏ گوس تون وعقونت seal WEEE‏ 


اپیدمیولوژی 

استرپتوکوکهای گروه B‏ در قسمت تحتانی مجرای گوارش و مجرای تناسلی- ادراری کلنیزه می شوند. ۸۱۰-۳۰ زنان باردار 
حاملین واژینال هستند؛ اگرچه میزان حامل بودن بستگی به زمان نمونه‌گیری در طی دوره بارداری و تکنیک‌های کشت دارد. 
فراوانی مشابهی در زنان غیرباردار نیز مشاهده شده است. 

تقریباً > AF‏ نوزادان متولد شده از مادران آلوده, با ارگانیسم‌های مادر خود کلنیزه می‌شوند. احتمال کلنیزاسیون در هنگام تولد اگر 
مادر شدیداً کلنیزه oad‏ باشد. بالاتر می‌باشد. دیگر فاکتورهای خطر ly‏ کلنیزاسیون نوزادان, زایمان زودهنگام. پاره شدن کیسه 
آب و تب زایمانی می‌باشند. سروتیپ‌هایی که We‏ با بیماریهای نوزادان همراه می‌باشند عبارتند از: 7۵ (4/۳۵-۴۰ ۳۰۱77 و ۷ 
(۱۵/). سروتیپ‌های 10و ۷ در بزرگسالان بیشتر شایع و سروتیپ 111 کمتر شایع می‌باشد. کلنیزاسیون همراه با بیماری در 
نوزادان می‌تواند در gery‏ هنگام تولد و یا در طی اولین Chale‏ زندگی رخ دهد. بیماری در نوزادان کوچکتر از ۷ )639 زوردس نامیده 
می‌شود و به بیماری که بین هفته اول و ماه سوم زندگی ظاهر می‌گردد دیررس گویند. 

عفونتهای استرپتوکوکی گروه B‏ در بزرگسالان بیشتر از نوزادان می‌باشد ولی روی هم رفته بروز در نوزادان بالاتر است. خطر 
بیماری در زنان باردار بسیار بیشتر از مردان و زنان غیرباردار می‌باشد. عفونتهای مجرای ادراری» آمنیوتیت» اندومتربت و عفونتهای 
زخم در زنان حامله بطور شایعتری دیده می شود. عفونتها در مردان و زنان غیرباردار LE!‏ عفونتهای پوستی و بافت نرم» باکتریمی 
عفونت مجرای ادراری همراه با باکتریمی و پنومونی می‌باشند. استرپتوکوکهای گروه 3 شایعترین استرپتوکوکهای همولیتیک جدا 
شده از کشتهای خون می‌باشند. شرایط مستعد گسترش بیماری در بزرگسالان شامل Cubs‏ ملیتوس» سرطان و الکلیسم می‌باشد. 


بیماریهای کلینیکی 

بیماری زودرس نوزادان 

علائم بالینی بیماری استرپتوکوکی گروه B‏ که در رحم يا زمان تولد ایجاد شده در طی هفته اول زندگی بروز می‌کند. بیماری 
زودرس که با باکتریمی, پنومونی یا مننژیت مشسخص می‌شود غیرقابل تشخیص از سپسیس ایجاد شده به وسیله دیگر 
ارگانیسم‌هاست. درگیری ریوی در اغلب نوزدان مشاهده می‌شود و گرفتاری مننژ ممکن است در ابتدا غیرآشکار باشد. بنابراین 
آزمایش ale‏ مغزی - نخاعی برای همه بچه‌های عفونی لازم است. میزان مرگ و میر در نتیجه تشخیص سریع و مراقبت بهتر 
کاهش abl,‏ است. ۱۵-۳۰ نوزادان نجات abl‏ از منتژیت دارای عوارض عصبی Sold‏ کوری» کری و عقب‌ماندگی‌های ذهنی 
aia‏ 


Sylow‏ دیررس نوزادان 
بیماری در نوزادان بزرگتر, از منبع خارجی Lido‏ می‌گیرد (مانند مادر یا دیگر نوزادان). درگیری WE‏ باکتریمی همراه با مننژیت است 
که شبیه بیماری ایجاد شده توسط ple‏ باکتریها است. اگرچه میزان بقا بالا است ولی عوارض عصبی در کودکان مبتلا به مننژیت 
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عفونت در زنان باردار 
عفونتهای مجرای ادراری بطور شایع در زنان» بلافاصله پس از بارداری یا در طی آن رخ می‌دهد. به علت اينکه زنان باردار بطور 
باکتریمی مانند» اندوکاردیت مننژیت و استئومیلیت به ندرت وجود دارند. 


عفونت در مردان و زنان غیرباردار 

در مقایسه با زنان باردار مردان و زنان غیرباردار مبتلا به عفونت استرپتوکوکی 5 Boog‏ بطور کلی مسن‌تر هستند و دارای شرایط 
زمینه‌ای می‌باشند. شایعترین تظاهرات» باکتریمی پا پنومونی. عفونت مفاصل و استخوانها و عفونت بافت نرم و پوست می‌باشند؛ 
زیرا اغلب این بیماران دارای سیستم ایمنی ضعیفی هستند. میزان مرگ و میر در این جمعیت بالا است (بین (ANO-VY‏ 


4S ae‏ آزما ین گاهی 
آشکارساز ی آنتی زن 
آشکارسازن مستقیم ارگانیسم به وسیله آنتی بادی ضد کربوهیدرات اختصاصی گروه برای تشخیص سریح بیماری استریتوکوکی 


گروه ۶ در نوزادان مفید است. 


استرپتوکوکهای گروه 3] به سرعت در محیط کشت غنی شده رشد کرده و کلنی‌های بزرگ بعد از ۲۴ ساعت انکوباسیون تولید 
می‌کنند. همولیز ] ممکن است به سختی مشاهده و تشخیص داده شود این مشکل هنگامی که دیگر ارگانیسمها در کشت وجود 
دارند مشاهده می‌گردد (مانند کشت واژینال). بنابراین باید برای تشخیص حاملین استرپتوکوک گروه B‏ در زنان حامله از محیط 
نالیدیکسیک اسید) استفاده شود. 


تستهای با مبنای اسید نوکلئیک 

sly PCR‏ غربالگری obj‏ باردار استفاده می‌گردد. چون این تست نسبت به کشت از حساسیت و اختصاصیت خوبی برخوردار 
است» ممکن است جایگزین کشت استاندارد برای استرپتوکوکوس گروه B‏ گردد. با این وجود تستهای دیگری برای تأیید نتایج 
اولیه حاصل از تستهای فوق‌الذکر لازم است. 


شناسایی Adal‏ نمونه می‌تواند به وسیله تست CAMP‏ مثبت و یا به وسیله هیدرولیز هیپورات انجام شود. 


درمان؛ پیشکیری و کنترل 

استرپتوکوک‌های گروه B‏ بطور IS‏ به پنی‌سیلین G‏ که داروی انتخابی است حساس می‌باشند. هرچند کمترین غلظت مهارکننده 
(MIC)‏ مورد نیاز برای سرکوب باکتری تقریباً ۱۰ برابر بیشتر از مقدار لازم برای مهار استرپتوکوکوس پیوژنز می‌باشد. به علاوه 
مقاومت در برابر پنی‌سیلین (توانایی آنتی‌بیوتیک برای مهار و نه کشتن میکروارگانیسم) گزارش شده است. در نتیجه ترکیبی از یک 
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پنی‌سیلین و یک آمینوگلیکوزید اغلب در درمان عفونت جدی استفاده می‌گردد. ونکومایسین درمان جایگزین برای بیماران آلرژیک 
به پنی‌سیلین می‌باشد. مقاومت آنتی‌بیوتیکی به اریترومایسین و تتراسایکلین نیز مشاهده شده است. 

پیشنهاد می‌شود به منظور تلاش برای جلوگیری از بیماری در نوزادان» تمامی زنان باردار از نظر کلنیزاسیون با استرپتوکوکهای 
5B af‏ هقتهای oe Baa tied (Be co yl aaa WV OD‏ اند یات سای که کانمشتاند و با Sito‏ بالای ils‏ 
استفاده شود. این فاکتورهای خطر عبارتند از: درجه حرارت پس از زایمان حداقل 6 ۳۸۶ پارگی کیسه آب حداقل VA‏ ساعت قبل 
از زایمان و کشت cute‏ واژینال یا JUS)‏ در هفته‌های ۲۵-۳۷ دوره بارداری. تجویز پنی‌سیلین G‏ داخل رگی حداقل ۴ ساعت قبل 
از اانمان کمک کته 2 quali asl‏ با سقالسوریم بای oy oe Shy) aby‏ سای fy) tind, abled‏ افتتام alas‏ 
آنتی‌بیوتیکی محافظتی بالایی در گردش خون نوزاد در زمان تولد Celi‏ می‌کند. 

به علت ai!‏ بیماریهای نوزادان با کاهش آنتی‌بادیها در جریان خون مادران همراه است» کوشش‌هایی در جهت تولید واکسن 
پلی‌والان علیه سروتیپ‌های V ALT ,11. 15 la‏ صورت گرفته است. پلی‌ساکاریدهای کپسولی ایمونوژن ضعیفی هستند لیکن 
ترکیب آنها با توکسوئید SHS‏ ایمونوژنز را برای واکسن مهیا می‌کند. امتحان بالینی این واکسن پلی‌والان در جریان است. 


دیگر استرپتوکوک‌های 1۶ - همولیتیک 

از میان ple‏ استرپتوکوک‌های ‏ همولیتیک گروههای Gg FC‏ بطور شایعتری در عفونت انسان دیده می‌شوند. خصوصاً دو 
گونه مهم هستند: گروه استرپتوکوکوس آنژینوسوس(20210۳0515.) و استرپتو کوکوس دیس گالاکتبه (S.dysgalactiae)‏ 
گروه استرپتوکوکوس آنژینوسوس شامل (استرپتوکوکوس آنژینوسوس, استرپتوکوکوس کانستلاتوس (S.constellatus)‏ و 
استرپتو کوکوس اینترمدیوس (S.intermedius)‏ که پلی‌ساکارید کیسول ۰0۰۸ 6 یا را دارند. استرپتوکوکوس 
دیس گالاکتیه می‌تواند دارای آنتی‌ژن گروه GLC‏ باشد. استرپتوکوکوس آنژینوسوس کلنی‌های کوچک (به ۲ روز انکوباسیون نیاز 
jh asl Walaa (sh‏ رو A IR) ate le‏ ها این مها El‏ کی آنسه سره ضبق و یه 
فارنژیت نمی‌کنند و برخلاف استرپتوکوکوس پیوژنز استرپتوکوکوس دیس آگالاکتیه کلنی‌های بزرگ با یک منطقه وسبع /- 
همولیز روی محیط بلادآگار تولید می‌کند مشابه استرپتوکوکوس پیوژنز BIS)‏ ۷-۵). مانند استرپتوکوکوس پیوژنز 
استرپتوکوکوس دیس گالاکنیه باعث ایجاد فارنژیت می‌شود که بعضی وقتها با گلومرولونفریت حاد همراه می‌گردد ولی هیچگاه با 
تب روماتیسمی همراه نیست. 

استرپتوکوک دیگر قابل گروه‌بندی» استرپتوکوکوس بویس است. اگرچه گونه اصلی بتا همولیتیک بوسیله لانسفیلد به عنوان گروه 
D‏ طبقه‌بندی شده بود ولی اغلب 0 — همولیتیک هستند و امروزه مجدداً در استرپتوکوکهای ویریدانس دسته‌بندی شده است. 
استرپتوکوکوس بوویس (9.00۷15) از نظر کلینیکی مهم است زیرا سویه‌هایی که باعث ایجاد باکتریمی هستند ارتباط نزدیکی با 
سرطان کولون دارند. 


شکل ۷-۵ ۸ .کلنی استرپتوکوکوس آنزینوسوس شکل ۷-۵ 1. استرپتوکوکوس دیس گالاکتیه 
۳۳۱ 
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استر پتوکو کوس ویریدانس (Streptococcus viridans)‏ 

گروه ویریدانس استرپتوکوکها مجموعه ناهمگونی از استرپتوکوکهای ۵ - همولیتیک و غیرهمولیتیک می‌باشند. نام این گروه از 
ویریدانس (در زبان لاتین به معنای سبز) مشتق شده است زیرا بسیاری از این باکتریها روی محیط بلادآگار پیگمان سبز تولید 
خی OS‏ 

آگرچه اغلب استرپتوکوکهای وبریدانس دارای کربوهیدرات اختصاصی گروه نیستند» ولی این باکتری ها وابستگی نزدیکی به 
گونه‌های استرپتوکوکی در گروه ویریدانس دارد. اغلب استرپتوکوکهای گونه‌های ویریدانس از نظر غذایی مشکل‌پسند هستند و 
نیازمند محیط غنی شده با فرآورده‌های خونی و اغلب اتمسفری با ۸۵-۱۰ دی‌اکسیدکربن می‌باشند. بعضی گونه‌ها از نظر غذایی 
سخت‌گیر هستند و تنها در محیط حاوی پیریدوکسال- فرم فعال وبتامین Bo‏ - می‌توانند رشد کنند. این ارگانیسم‌ها می‌توانند 
بصورت ابتدایی در کشت خون رشد کنند اما هنگامی که پاساژ داده می‌شوند رشد نمی‌کنند. مگراینکه از محیط دارای پیرویدو کسال 
استفاده شود. این گونه‌ها مجددا در جنس جدیدی pls‏ آبیوتروفیا (۵[017001012) طبقه‌بندی شدند هرچند اغلب محفقین هنوز 
آنها را به عنوان «استرپتوکوکهای سخت‌گیر» می‌شناسند. 

استرپتوک و کهای ویریدانس در اوروفارنکس» مجرای گوارشی و مجرای تناسلی - ادراری را کلنیزه می شوند. آنها بندرت روی سطح 
پوست CSL‏ شده اند زیرا اسیدهای چرب سطح پوست برای آنها سمی می‌باشد. اگرچه اين ارگانیسمها می‌توانند عفونتهای متنوعی 
ایجاد sus‏ اما اغلب با پوسیدگی دندان» اندو کاردیت تحت حاد و عفونتهای داخل شکمی چرکی همراه می‌باشند. استرپتو کو کوس 
موتانس و استرپتوکوکوس سانگیس به مینای دندان و يا دریچه‌های قلب که قبلاً سیب‌دیده, می‌چسبند. احتمالاً به علت دکستران 
نامحلولی است که ازگلوکز تولید می‌کنند. استرپتوکوکوس آنژینوسوس مسئول ایجاد عفونتهای پیوژنیک است. 

در گذشته اغلب گونه‌های استرپتو کوک ویریدانس شدیداً به پنی‌سیلین با MIC‏ کمتر از 2/77 ۰/۱ حساس بودند. اما 
استرپتو کو کهای نیمه مقاوم MIC)‏ پنی‌سیلین g/ml‏ 0.2-2) و با مقاومت (MIC>2 g/ml) Yu‏ شایع شده‌اند. مقاومت خصوصاً 
در گروه استرپتوکوکوس میتیس شایع می‌باشد. عفونتههای مقاوم می‌توانند با ترکیبی از پنی‌سیلین و یک آمینوگلیکوزید درمان 
شوند. اگرچه آنتی‌بیوتیکهای جایگزین مانند سفالوسپورین‌های وسیع‌الطیف یا ونکومایسین باید برای ley?‏ عفونتهای جدی ناشی 
از سویه‌های مقاوم به پنی‌سیلین استفاده شوند. 


استرپتو کوک پنومونیه (پنوموکوک) S.pneumoniae‏ 

پنوموکوکها دیپلوکوکهای گرم مثبتی هستند که اغلب شکل لانست (lancet)‏ دارند يا زنجیره‌ای قرار می‌گيرند. پنوموکوکها 
کپسول پلی‌ساکاریدی دارند که تعبین نوع آن با آنتی‌بادیهای اختصاصی صورت می گیرد. 

مرفولوژی و مشخصات 

الف -ارگانیسمهای نیبیک: 

دیپلوکو کهای تیپیک گرم مثبت که دارای شکلی مانند لانست هستند اغلب در نمونه بدست آمده از کشتهای تازه دیده می‌شوند. 
در خلط یا چرک کوکسیهای تک یا زنجیره‌ای هم دیده می‌شوند. با گذشت زمان» ارگانیسم‌ها سریعاً گرم منفی می‌شوند و 
خودبخود تخریب می‌گردند (شکل (VF‏ 
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شکل ۷-۶ پنوموکوک با رنگ آمیزی گرم 
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اتولیز پنوموکوکها به شدت توسط عوامل فعال سطحی افزايش می‌یابد. با اضافه کردن صفرای گاوی (۱۰/) یا دزکسی کولات 
(AY)‏ به محیط کشت مایع حاوی سوسپانسیون ارگانیسمها در PH‏ خنثی» تخریب پنوموکوکها طی چند دقيقه انجام می‌شود با این 
روش استرپتوکوکهای ویریدانس تخریب نمی‌شوند و به این ترتیب به سهولت از پنوموکوکها افتراق داده می‌شوند. در محیط کشت 
hele‏ رشد پنوموکوکها در اطراف یک دیسک اپتوچین مهار می‌شود. اما استرپتوکوکهای ویریدانس توسط اپتوچین مهار نمی‌گردند. 
سایر OIG‏ تشخیصی عبارتند از: قدرت تهاجم تقریباً یکسان وقتی بصورت داخل صفاقی به موش تزریق می‌شود و آزمون تورم 
کپسولی يا واکنش quellung‏ 

کی 1 

پنوموکوکها AS‏ کوچک و گرد ایجاد می‌کنند که در ابتدا حالت گنبدی دارد و بعدً از قسمت مرکزی مسطح با حاشیه برجسته 
می‌شوند. پنوموکوکها در آگار خونی؛ آلفا همولیتیک هستند. رشد آنها با اضافه کردن ۵-۱۰ و60 افزایش می‌یابد. 

ج - خصوصیات رشد : 

بیشتر این باکتریها گلوکز را تخمیر کرده و اسیدلاکتیک تولید می‌کنند که رشد را محدود می‌کند. خنتی‌سازی محیط کشت با 


مواد قلیایی در فواصل cure‏ موجب افزایش رشد باکتری می‌گردد. 


ساختار آنتی‌ژنی 

الف -اجزای تشکیل دهنده : 

لایه پپتیدوگلیکان دیواره سلولی پنومو کوک همانند کوکسیهای گرم مثبت است که زیرواحدهای فرعی ۷ - استیل گلوکز آمین و 
۷- استیل مورامیک اسید به زنجیره‌های اولیگوپپتید چسبیده اند و بوسیله پلهای پنتاگلیسین به هم متصل شده‌اند. ترکیب اصلی 
دیگر دیواره سلول اسید تایکوئیک است که حاوی فسفات و کولین و گالاکتوز آمین می‌باشد. کولین مختص دیواره سلولی 
استرپتوکوکوس پنومونیه می‌باشد و در هیدرولیز دیواره سلولی نقش تنظیم کنندگی دارد. 

کولین Lb‏ برای فعالیت اتوليزین پنوموکوکی (آمیداز) در طی تقسیم سلولی حضور داشته باشد. دو نوع اسیدتایکوئیک از دیواره 
سلولی پنوموکوک خارج می‌شود. یکی روی سطح سلول قرار می‌گیرد و بطور کووالان به لیپیدهای غشاء پلاسمایی متصل می‌شود 
و از طرف دیگر به لایه پپتیدوگلیکان متصل است و تا لایه رویی کپسول امتداد دارد. این ساختار که اختصاصی سویه می dL‏ 
پلی‌ساکارید C‏ نامیده می‌شود. پلی‌ساکارید C‏ گلوبولین سرم (پروتئین فعال کننده (CRP LC‏ را در حضور کلسیم رسوب می‌دهد. 


CRP‏ در افراد سالم به میزان کمی وجود دارد ولی در بیماران مبتلا به بیماری التهابی cle‏ سطح بالایی را نشان می‌دهد. 
اسیدتایکوئیک UL‏ شده به لیپید غشاء سیتوپلاسمی باکتریایی آنتی‌ژن F‏ نامیده می‌شود. زیرا این ماده می‌تواند با آنتی‌ژن سطحی 
فورسمن روی سلول پستانداران واکنش متقاطع داشته باشد. 


ب - واکنش :Quellung‏ 
هنگامیکه پنوموکوک نوع خاصی را با آنتی‌بادیهای سرمی ضد پلی‌ساکارید همان نوع يا با آنتی‌بادیهای سرمی چندظرفیتی بر روی 
یک لام مخلوط می‌کنیم» کپسول آن به وضوح متورم می‌شود. این واکنش برای تشخیص سریع ارگانیسم و تعیین نوع آن مفید 


است. 
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)۷-۲ Jose) پاتوژنز‎ 

ور 

پنوموکوکها به واسطه توانایی تکثیر در بافتهاء بیماری ایجاد می‌کنند. آنها هیچ سم با اهمیتی تولید نمی‌کنند. قدرت تهاجم 

ارگانیسم نتیجه عمل کپسول می‌باشد که از بلعیده شدن باکتری توسط سلولهای فاگوسیت کننده جلوگیری می‌کند یا آن را به 

Sie فرظ‎ Nie hob Ue 2 ath, sai oot a Cla bad oh al dee aes Cl تخیر هی‎ 

as sae سرم توسط پلی‌ساکارید خاص هر گروه جذب شود قدرت محافظتی خود را از دست می‌دهد. حیوانات يا انسانهایی‎ cpl 

نوع خاصی پلی‌ساکارید پنوموکوکی orl‏ شده باشنده نسبت به آن نوع پنوموکوک مصون بوده و دارای آنتی‌بادیهای رسوب دهنده 

و اپسونیزه کننده بر ضد آن نوع پلی‌ساکارید هستند. 

ب از دست دادن مقاومت طبیعی : 

از آنجایی که ۴۰ تا 4۷۰ افراد JBL‏ پنوموکوکهای بیماریزا هستند. مخاط تنفسی سالم باید نسبت به پنوموکوکهاء مقاومست طبیعی 

زیادی داشته باشد. عواملی که احتمالاً این مقاومت را کاهش می‌دهند و در نتیجه شخص را مستعد عفونت پنوموکوکی می‌کننده 

عبارتند از: 

۱- اختلالات دستگاه تتفسی : عفونتهای ویروسی و سایر عفونتها که به سلولهای سطحی آسیب می‌رسانند. تجمع غیرطبیعی 
ترشحات مخاطی (مانند آلرژی) که پنوموکوکها را از عمل فاگوسیتوز محافظت می‌کنده انسداد برونشها (مانند آتلکتازی) و 
اه oad‏ راک سا ی کر که ee‏ سا وه کنیا مرس RS‏ 

۲-مسمومیت با الکل يا دار : که عمل فاگوسیتوز را کاهش می‌دهد. رفلکس سرفه را ضعیف می‌کند و آسپیراسیون مواد خارجی را 
تسهیل می‌نماید. 

۳- اختلالات جریان خون : مانند احتقان ریوی و نارسایی قلبی. 

۴- سایر مکانیسم ها : سوءتغذیه» ناتوانی عمومی, کم‌خونی سلول داسی‌شکل, کم‌کاری طحال, نفروز یا کمبود کمپلمان. 

ج -انواع پنوموک وکها : 

در بزرگسالان انواع ۱ تا ۸ مسئول حدود ۸۷۵ موارد پنومونی و بیش از نصف موارد مرگ و poe‏ در اثر باکتریمی پنوموکوکی 

می‌باشند. در اطفال انواع تیپ ۶ ۰۱۴ ۰۱۹ ۲۲ در اغلب موارد مسئولند. 


جدول ۷-۲ عوامل ویرولانس استرپتوکوکوس پنومونیه 
عوامل ویرولانس اثرات بیولوژیک 

کلنیزاسیون و مهاجرت : 
ادهزینهای پروتئینی 


= اتصال به سلولهای اپیتلیال 


۸ پروتتاز ترشحی تخریب 18۸ ترشحی که واسطه ی پاکسازی است 
پنومولیزین تخریب سلولهای اپیتلیال مژه دار 
تخریب بافت 
اسید تایکوئیک فعال سازی مسیر آلترناتیو کمپلمان 
قطعات پیتیدوگلیکان فعال سازی مسیر آلترناتیو کمپلمان 
پنومولیزین فعال سازی مسیر کلاسیک کمپلمان 
پراکسید هیدروژن تولید واسطه های فعال اکسیژن و ایجاد آسیب بافتی 
فاکتور فعال کننده باندهای فسفو دی استراز و در نتیجه ورود باکتری به سلولهای 


CAS فسفوریل‎ 


میزبان 
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بقا در فاگوسیت کننده ها : 
کپسول ضد فاگوسیتوز 
پنومولیزین سرکوب فاگوسیتوز و انفجار تنفسی 


مکانیسم بیماریزایی 
مکانیسم بیماریزایی در سه مرحله روی می‌دهد: 


شنه و از مهاجرت آن به قاط دیگر جارگیری می شود. ما در فرایلی a aig‏ رید هاء گوش میاثی و سینوسهای MUL‏ اتشار 
Ll Le‏ همچنین از طریق گردش خون به مغز منتقل می شود. این باکتری با ترشح IZA ogy‏ ترشحی را تخریب می‌کند در 
Adil ad‏ ورین fll ellis) alge ho elie‏ مه در فکینیت کستطا را مزا کرد Gi‏ مور 


می‌شوند. اسید تایکوئیک و قطعات پپتیدوگلیکان راه آلترناتیو و پنومولیزین مسیر کلاسیک کمپلمان را فعال می‌کنند. تحریک تولید 
سایتوکاینهای IL-1‏ و TNF-a‏ علاوه بر فراخوانی سلولهای التهابی و تب همانند پراکسید هیدروژن موجب آسیب بافتی نیز 
می‌شوند. فسفوریل کولین نیز با اتصال به oti pS‏ های سطحی سلولهای اندوتلیال لکوسیتها» پلاکتها و سلولهای بافتی مانند مغز از 


اپسونیزاسیون و فاگوسیتوز در امان می‌مانند. 


ج) فرار از فاگوسیتوز- باکتری به واسطه کپسول SSS)‏ مواد محلول اختصاصی) از پدیده فاگوسیتوز درامان مانده و با کمک 
پنومولیزین انفجار تنفسی و تولید متابولیتهای سمی سرکوب می‌گردد. 


یافته‌های بالینی 

ظهور علائم بالینی پنومونی پنوموکوکی معمولاً ناگهانی است و همراه تب لرز و درد پلور تیرکشنده UBL go‏ عفونت پنوموکوکی 
موجب نشت مایع فیبرینی به داخل آلوئول و متعاقبا ورود گلبولهای قرمز ولکوسیتها به آن می‌گردد. خلط شبیه اگزودای آلوئولی و 
خونی یا رنگی شبیه زنگ آهن دارد. 


پنوموکوکهای زیادی در این اگزودا CSL‏ می‌شوند که می‌توانند از طریق تخلیه غدد لنفاوی ریه به جریان خون برسند. 

درمراحل اولیه بیماری که تب بالامی‌باشد. باکتریمی در ۱۰ تا ۲۰ درصد موارد وجود دارد. با استفاده از درمان ضدمیکروبی» ول 
بیماری به سرعت خاتمه Ub po‏ اگر داروها در مراحل اولیه تجویز شود پیدایش تراکم (Consolidation)‏ در Ay‏ متوقف 
می‌گردد. به مرور سلولهای تک‌هسته‌ای فعالانه بقایای سلولی را فاگوسیت می‌کنند و این le‏ بتدریج بازجذب می‌شود. 
یمک lS‏ که: Laat‏ فاکوسیت ها Slat aot‏ بسورت gt apa lala, (sly‏ 

پنومونی پنوموکی باید از انفارکتوس ریوی آتلکتازی» نثوپلاسم» نارسایی احتقانی قلبی و پنومونی ایجاد شده توسط pli‏ باکتریها 
افتراق داده شود. امپیم (وجود چرک در فضای پلور) یک عارضه مهم محسوب می‌شود و نیاز به آسپیراسیون و تخلیه دارد. 

در غیر اینصورت. پنوموکوکها می‌توانند از دستگاه تنفسی به سایر نقاط برسند. سینوس‌ها و گوش میانی در اغلب موارد درگیر 
می‌شوند. گاهی عفونت از ماستوئید به لایه‌های مننژ انتشار می‌یابد. باکتریمی ایجاد شده متعاقب پنومونی» می تواند عوارض 
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خطرناک بدنبال داشته باشد که شامل: مننژیت, اندو کاردیت و Ce Syl‏ سپتیک می‌باشد. با استفادة زودرس از داروهاء اندوکاردیت 


حاد پنوموکوکی و آرتریت بندرت دیده می‌شوند. 


آزمونهای تشخیص آزمایشگاهی 

خون برای انجام کشت گرفته می‌شود و خلط نیز جهت نشان دادن پنوموکوکها در گسترش و کشت جمع‌آوری می‌گردد. آزمونهای 
مربوط & آنتی‌بادیهایی سرمی غیرعملی است. چندین oly‏ برای آزمایش خلط وجود دارد: 

: گسترش‌های رنگ شده‎ il 

در خلط قرمز رنگی که با گرم رنگ‌آمیزی شده ارگانیسم‌های تیپیک» چند نوتروفیل و تعداد زیادی گلبول قرمز دیده می‌شود (شکل 
Wr‏ 

ب.آزمایشهای تور مکپسولی : 

اگر خلط 656 یکنواخت شده را با آنتی‌بادیهای سرمی مخلوط کنیم» کپسول باکتری دچار تورم می‌شود (واکنش (quellung‏ که 
این امر شناسایی و تعیین نوع پنوموکوکها را ممکن می‌سازد. از اگزودای صفاقی نیز می‌توان برای این کار استفاده کرد. 


خلط در آگار خون دار کشت داده می‌شود و برای نگهداری و رشد از 06 یا candle jar‏ (جار شمعی) استفاده می‌شود. خون نیز 
کشت داده می‌شود. 

ت. تزریق [Sb‏ صفاقی خلط به موش : 

موشها طی VA‏ تا ۴۸ ساعت می‌میرند. کشت تهیه شده از خون قلب کلنی‌های خالص پنوموکوک ایجاد می‌کند. این نوع کشت 
برای پنوموکوک بسیار حساس است. اما بندرت استفاده می‌شود. چرا که نیاز به نگهداری تعداد زیادی موش دارد. 

: پنوموکوکی‎ Ce fide ث.‎ 


بررسی و کشت سریع مایع مغزی نخاعی» این تشخیص را امکانپذیر می‌سازد. 


ایمنی 
مصونیت به عفونت پنوموکوکی» نسبت به هر نوع» اختصاصی است و به وجود آنتی‌بادیهای ضد پلی‌ساکارید کپسولی و Jos‏ طبیعی 
فاگوسیتوز بستگی دارد. واکسنها می‌توانند تولید آنتی‌بادی ale‏ پلی‌ساکارید کپسولی را تحریک کنند. 


درمان 

از آنجا که پنوموکوکها به بسیاری از داروهای ضدمیکروبی حساس‌اند. درمان به موقع معمولاً منجر به بهبودی سریع می‌گردد و 
بنظر می‌رسد پاسخ آنتی‌بادی نقش کمتری در اين زمینه داشته باشد. داروی انتخابی پنی‌سیلین G‏ می‌باشد. اما در درمان مننژیت 
ایجاد شده توسط همان سویه موّثر نخواهد بود. یعنی سویه‌های مقاوم به پنی‌سیلین» نسبت به سفتی زوکسیم مقاوم هستند. 
همچنین مقاومت نسبت به تتراسایکلین و اریترومایسین دیده شده است. البته پنوموکوکها نسبت به ونکومایسین حساس باقی 


مانده‌اند. 
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اپیدمیولوژی» پیشگیری و کنترل 

زیادی ایجاد می‌کند. در ایجاد بیماری» عوامل مستعدکننده» از تماس با عامل عفونی مهم‌تر می‌باشند و ناقل سالم در انتشار 
پنوموکوکهاء از شخص glen‏ اهمیت بیشتری دارد. 

ایجاد مصونیت در افراد با استفاده از پلی‌ساکاریدهای اختصاصی هر نوع امکانپذیر است. این گونه واکسنها احتمالا می‌توانند افراد را 
تا ۹۰/در مقابل پنومونی باکتریایی حفاظت می کنند. در بیمارانی که کم‌خونی داسی‌شکل داشتند یا عمل برداشتن طحال انجام 
داده بودند تجویز واکسنی که حاوی ۱۴ نوع پلی‌ساکارید پنوموکوکی بود نتایج خوبی دربرداشت. در سال ۰۱۹۸۲ یک واکسن 
پلی‌سا کاریدی وسیع‌الطیف که حاوی ۲۳ نوع پلی‌ساکارید بوده ساخته شد. این قبیل واکسنها برای اطفال افراد سالمند» افراد ناتوان 
یک واکسن پنوموکوکی کنژوگه (ترکیبی) ساخته شده که دارای پلی‌ساکاریدهای کپسولی است که روی پروتئین 197 CRM‏ 
دیفتری سوار شده‌اند. این واکسن هفت ظرفیتی برای pled‏ کودکان ۲-۲۳ ماهه و برخی کودکان ۲۳-۵۹ ماهه توصیه می‌شود. 
بعلاوه» Lb‏ از عوامل مستعد کننده اجتناب شود, تشخیص را هرچه سریع‌تر قطعی نمود و درمان دارویی را به موقع شروع کرد. 


انتروکوکها و 

سایر کوکسی‌های گرم مثبت 

انترو کو کوس Enterococcus‏ 

انتروکوکوس‌ها (کو کسی‌های روده‌ای) We‏ به عنوان استرپتوکوک‌های گروه D‏ طبقه‌بندی می‌شدند زیرا دارای آننی‌ژن دیواره 
سلولی گروه (1 و یک گلیسرول تایکوئیک اسید همراه با غشاء سیتوپلاسمی می‌باشند (جدول ۷-۳. با وجود این مشخص شده 
است که این ارگانیسم‌ها از plo‏ استرپتوکوک‌های گروه D‏ مجزا هستند. استریتوکوک‌های گروه D‏ غیرانتروکوک (مانند 
استریتوکوکوس بوویس/ء گروه‌های انتروکوکی و غیرانتروکوکی بر اساس خصوصیات فیزیولوژیکی و با آنالیز اسیدنکلئیک از 
یکدیگر متمایز می‌شوند (جدول (VF‏ در سال ۱۹۸۴ انتروکوک‌ها مجدداً به یک جنس جدید به نام انتروکوکوس طبقه‌بندی شدند. 
گونه‌های مهم کلینیکی انتروکوکوس فکالیس و آنتروکوکوس فسیوم می‌باشند. 


Jose‏ ۷-۲ انتروکووسهای مهم 


ارگانیسم انشقاق تاربخی 

نتروکوکوس (Enterococcus)‏ ان مت رود کوکوتی یی OE‏ کی وهای 
انتروکو کوس فکالیس (12/0660115) فکالیس یعنی مربوط به مدفوع 

روک وکوس فسیوم (E,faecium)‏ ی ون es)‏ 

انتروکوکوس گالیناروم (E. gallinarum)‏ گالیناروم یعنی از مرغ (منبع آن روده ماکیان اهلی است) 


انتروکو کوس کازلیفلاووس (E.casseliflavus)‏ کازلی منسوب به کازل, فلاووس یعنی زرد (زرد کازل) 
gue‏ ۷-۴ کلنیزاسیون انسانی و بیماری ناشی از کوکسی‌های گرم مثبت کاتالاز منفی 


ار گانیسم بیماری 
آبیوتروفیا (Abiotrophia)‏ باکتریمی» اندو کاردیت» عفونت‌های چشم عفونتی‌های دهانی 
آترو 95 کوس (Aerococcus)‏ باکتریمی, اندو کاردیت» عفونت‌های مجرای ادراری 


آلوئیو کو کوس (Alloiococcus)‏ -— عفونت‌های گوش dle‏ مزمن 
۱۳۷ 
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انترو کوکوس (Enterococcus)‏ باکتریمی. اندوکاردیت» عفونت‌های مجرای ادراری» عفونت‌های زخم 


فاکلامیا (Facklamia)‏ باکتریمی» عفونت‌های مجرای ادراری - تناسلی» عفونت‌های زخم 
ژملا (Gemella)‏ باکتریمی» اندو کاردیت» acy fide‏ عفونت‌های زخمم استئومیلیت امپیم آبسه ریوی 
گلوبی (Globicatella) VS‏ باکتریمی» عفونت‌های مجرای ادراری» مننژیت 


گرانولی کاتلا  (Granulicatella)‏ باکتریمی, اندو کاردیت» عفونت‌های دهانی 

هلک و 55 کوس (Helcococcus)‏ . عفونت‌های پوست. آبسه پستان 

ایگناویگرانوم (1870۷8۳۵/0) عفونت‌های pd}‏ آبسه‌های گوش 

لاکتو 95 کوس (LactococcuS)‏ باکتریمیء اندو کاردیت» عفونت مجرای ادراری» عفونت چشم استئومیلیت 
پدیوکو کوس (Pediococcus)‏ عفونت‌های فرصت‌طلب 

استرپت وک وکوس (Streptococcus)‏ پنومونی. مننژیت. امپیم 


واگوکوکوس (VagococcuS)‏ با کتریمی» پریتونیت» عفونت‌های زخم 


فیزیولوژی و ساختار 

انتروکوک‌ها کوکسی‌های گرم مثبتی هستند که به صورت جفتی و زنجیره‌های کوتاه قرار می‌گیرند زشکل (VV‏ 

در مورفولوژی میکروسکوپی We‏ نمی‌توان آنها را از استرپتوکوکوس پنومونیه بازشناخت. این کوکسی‌ها بی‌هوازی اختیاری هستند 
و دمای اپتیمم رشد :۲۵۲6 cul‏ اگرچه بیشتر ایزوله‌ها می‌توانند در محدوده دمای :۱۰-۴۵۴6 رشد sus‏ آنها به سپولت روی 
محیط بلاد آگار رشد کرده و بعد از ۲۴ ساعت انکوباسیون کلنی‌های بزرگ سفید رنگ ایجاد می‌کنند. کلنی‌ها به طور تیپیک 
غیرهمولیتیک هستند. اما می‌توانند ۵- همولیتیک یا /- همولیتیک باشند. انتروکوک در حضور 1۶/۵ NACI‏ رشد tS gu‏ 1۴۰ 
نمک صفراوی را تحمل می‌کند و می‌تواند اسکولین را هیدرولیز نماید. این خصوصیات پایه ای می توانند برای تشخیص 
انتروکوکوس از ple‏ کوکسی‌های گرم مثبت کاتالاز منفی مفید باشد. تست‌های فنوتیپی انتخابی (مانند واکنش‌های تخمیری» 
هیدرولیز پیرولیدونیل /- نفتیل آمید [۳/۴/ تحرک» تولید پیگمان) برای تمایز بیشتر گونه‌های انترو کوکوس مورد نیاز می‌باشند. 


شکل ۷-۷ نمونه رنگ‌آمیزی گرم از انتروکوکوس فکالیس 


۱ ۰ 


فصل هفتم :استریتو کوک‌ها 


پاتوژنز و ایمنی 

انتروکوک‌ها ارگانیسم‌های کومنسال هستند که ظرفیت محدودی برای ایجاد بیماری دارند. این باکتری‌ها توکسین قوی ندارند اگر 
چه پروتلین‌های هیدرولیز کننده ای (مانند سیتولیزین‌هاء ژلاتیناز) شناخته شده‌انده ولی نقش آنها در بیماری مشخص نیست. به 
طور کلی این باکتری‌ها نمی‌توانند از بلعیده و کشته شدن توسط سلول‌های فاگوسیت کننده فرار کنند. با وجود فقدان فاکتورهای 
ویرولانس مهم انتروکوک‌ها عامل بیماری‌های جدی هستند. با شناسایی تعدادی از عوامل ویرولانس انتروکوکوسها تا اندازه‌ای 
نقش آنها در بیماری‌ها مشخص شده است برای مثال فاکتورهای چسبنده پروتئینی و کربوهیدراتی» چسبندگی dy‏ سلول‌های 
پوشاننده روده و واژن انسان را تنظیم می‌کنند. همچنین انتروکوک‌ها می‌توانند باکتریوسین تولید کنند که باکتری‌های رقیب را 
مهار می‌کنند. شاید بزرگ‌ترین خصوصیت انتروکوک‌ها این است که به طور ذاتی به بسیاری از آنتی‌بیوتیک‌ها مقاوم می‌باشند 
(مانند اگزاسیلین. سفالوسپورین‌ها) یا ژن‌های مقاومت را به دست می‌آورند (مانند آمینوگلیکوزب‌دها و وانکومایسین) (جدول۷-۵). 
بنابراین با مصرف آنتی‌بیوتیک‌های وسیع‌الطیف انتروکوک‌ها که قسمتی از فلور طبیعی بیماران هستند» می‌توانند تکثیر یابند و 
بیماری ایجاد کنند. 


جدول ۷-۵ فاکتورهای ویرولانس انتروکوکوس 

فاکتورهای ویرولانس اثرات بیولوژیک 

ادهسین‌های سطح 

es‏ ی پروتئین شبیه مو که در غشای سیتوپلاسمی فرورفته و موجب تسیل انتقال پلاسمید و 


پروتئین سطحی انتروکوکی ادهسین عامل اتصال به کلاژن که در انتروکوکوس فکالیس مشاهده می‌شود. 
ادهسین‌های کربوهیدراتی در باکتری به صورت مختلف یافت می‌شود. واسطه اتصال به سلول‌های میزبان است. 
oy eh‏ باکتریوسین پروتئینی که مانع از رشد باکتری‌های گرم مثبت می‌شود (تسهیل کلنیزاسیون)» 
فرمون جاذب شیمیایی برای نوتروفیل‌ها که ممکن است واکنش التهابی را تنظیم نماید. 

ژلاتیناز هیدرولیز ژلاتین» کلاژن» هموگلوبین و ple‏ پپتیدهای کوچک 

مقاومت آنتی‌بیوتیکی 

پلاسمید متعدد و ژن کروموزومی ‏ مقاومت به آمینوگلیکوزیدهاء بتالاکتام‌ها و ونکومایسین 


اپیدمیولوژی 

همان‌طور که از نام آنها پیداست انتروکوک‌ها یاکتری‌های رودهای هستند که به طور شایع در مدفوع انسان و حیوانات یافت 
می‌شوند. بسیاری از سویه های انتروکوکوس فکالیس در روده بزرگ (۱۰۴ ارگانیسم در هر گرم مدفوع) و همچنین در مجرای 
ادراری - تناسلی وجود درند. توزی انتروکوکوس فسیوم شییه انتروکوکوس فکالیس است اما اين ارگانیسي‌ها کمتر شایع می‌باشند. 
نتروکوکوس‌ها به طور شایع از مجرای تنفسی یا از پوست جدا نمی‌شوند. بیشتر عفونت‌های انسانی با انتروکوکوس از فلور روده 
یمان میزچنمه اش be amas‏ می فان از یتایب پیز abl igh‏ مرف all‏ غزای آلزده سل sige‏ 


۱ ۰ 


فصل هفتم :استریتو کوک‌ها 


بیماری‌های کلینیکی 

با وجود تعداد کم فاکتورهای بیماریزا؛ انتروکوک‌ها توانایی بالایی sly‏ ایجاد بیماری‌های تهدیدکننده زندگی دارا هستند. بسیاری 
از گونه‌ها به طور کامل به همه آنتی‌بیوتیک‌های در دسترس مقاوم هستند. انتروکوک‌ها مسئول 4۱۰ از عفونت‌های بیمارستانی 
هستند . مجرای ادراری و گردش خون شایع‌ترین مکان‌هایی هستند که درگیر می‌شوند. 

عفونت‌های انتروکوکی Lanes‏ در بیمارانی که کاتترهای ادراری یا داخل رگی دارند و در بیمارانی که برای مدت طولانی در 
بیمارستان بستری بوده‌اند و آنتی‌بیوتیک‌های وسیع‌الطیف دریافت کرده‌اند شایع می‌باشند. از عوارض GLE‏ انتروکوکوس» 
اندوکاردیت است که بیماری با میزان مرگ و میر بسیار بالاهمراه است. انتروکوک‌ها غالا با آبسه‌های داخل شکمی همراه هستند 


(زیرا آنها در روده کلنیزه می‌شوند). همچنین عفونت‌های زخم ایجاد می‌کنند (جدول۷-۶). 


جدول ۷-۶ خلاصه بالینی بیماری‌های انتروکوکی 
عفونت مجرای ادراری: دیسوری و پیوری ysl‏ در بیماران بستری در بیمارستان با کار 


پریتونیت: تورم شکم و حساس به لمس پس از ترومای شکمی يا جراحی؛ بیماران اغلب 
دارای تب و احساس ناخوشی بوده و کشت خون مثبت می‌شود. 
اندو کاردیت: عفونت اندوتلیوم یا دریچه‌های قلب می‌تواند به طور مزمن یا حاد در ارتباط با 


ules بروز‎ Shah باکتریمی‎ 


تشخیص آزمایشگاهی 
ra cal ganas Laud shy‏ محیباهای غیراتهانی ماه بااداکار و شکللات کار ad‏ مب نهد etl ses Late, Sal‏ 
رنگ‌آمیزی گرم شبیه استرپتوکوکوس پنومونیهباشند. ولی می‌توانند به سادگی با واکنش‌های بیوشیمیایی ساد‌ای (نتروکوک‌ها بد 
اپتوچین مقاوم هستند» در صفرا حل نمی‌شوند و می‌توانند 11۴ را هیدرولیز کنند) تشخیص داده شوند. تست‌های فنوتیپیک (مانند 
تولید پیگمان و تحرک) و روش‌های بیوشیمیایی برای متمایز کردن انتروکوکوس فکالیس از انتروکوکوس فسیوم و plo‏ گونه‌های 
انتروکوک ضروری هستند. 


درمان. پیشکیری و کنترل 

درمان ضد میکروبی عفونت‌های انتروکوکی پیچیده است زیرا اغلب آنتی‌بیوتیک‌ها در غلظت‌های مناسب از نظر کلینیکی 
باکتری کش نیستند. درمان شامل ترکیب سینرژیسم یک آمینوگلیکوزید و یک آنتی‌بیوتیک فعال ضد دیواره سلولی (مانند 
آمپی‌سیلین» ونکومایسین) می باشد. لیکن مقاومت به آمینوگلیکوزیدها» آمپی‌سیلین» پنی‌سیلین و ونکومایسین یک مشکل عمده 
می باشد. به طور تیپیک بیشتر از ۸۲۵ انتروکوک ها به ونکومایسین مقاوم شده اند. 


خلاصه: 
خلاصه‌ی استرپتوکوکوس پیوژنز 
فیزیولوژی و ساختار 
کوکسیهای گرم مثبت با آرایش جفت یا زنجیره های بلند 
بتا همولیتیک سویه cle‏ بیماریزا تر کپسول دارند. 
هوازی-بیهوازی اختیاری 
کاتالاز منفی» PYR‏ مثبت» حساس به باسیتراسین ( تست مهم) 
دارای کربوهیدرات مختص گروه (آنتی ژن (A‏ ژنهای مختص 
تیپ در دیواره سلول (آنتی ژن (M‏ 
تولید استرپتولیزین ۵ و DNase B‏ که آنتی بادی برعلیه آنها 
بسیار مهم است. 
عوامل ویرولانس 
به جدول ۷-۱ مراجعه شود 
اپیدمیولوژی 
کلنیزاسیون بدون علامت در بخش فوقانی دستگاه تنفس و 
کلنیزاسیون گذرا روی پوست 
مدت کوتاهی بر روی سطوح خشک باقی می ماندانتقال شخص به 
شخص از طریق ذرات ترشحی دستگاه تنفس(فارنژیت)» یا از Barb‏ 
شکستن سد پوستی و تماس مستقیم با فرد آلود» نیش حشرات و 
دستمال های الوده 
بیشتر کودکان ۵-۱۵ ساله در معرض خطر هستند(فارنژیت) بیماران 
مبتلا به عفونت بافت نرم و باکتریمی(سندرم شوک سمی 
استرپتوکوکی)» کودکان ۲-۵ ساله با فقر بهداشتی (پیودرم)» افراد کم 
سن يا افراد مسن که بیماری تنفسی یا پوستی قبلی ناشی از 
استرپتوکوکوس پایوژنز داشته اند(اریزیپلاس و سلولیت)» کودکانی با 
بیماریهای شدید استرپتوکوکی( تب رماتیسمی و گلومرولونفریتاعلی 
رغم فراگیر بودن» بیماری بیشتر فصلی است. فارنژیت با تب 
رماتیسمی و گلومرولونفریت در ارتباط است(ییشتر در فصول سرد 


سال). 
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فصل هفتم :استریتو کوک‌ها 


پیودرم با گلومرولونفریت مرتبط است(بیشتر در فصول گرم سال). 
بیماری 

فارنژیت» تب مخملکی» پیودرم» اریزیپلاس» سلولیت» فاسئیت نکروز دهنده, 
سندرم شوک سمی استرپتوکوکی» 

لنفانژیت» سپسیس, پنومونی» تب رماتیسمی و گلومرولونفربت 

تشخ 

روش میکروسکوپی و رنگ آمیزی گرم در پوست و بافت 

تست آنتی ژنی مستقیم (مفید در تشخیص فارنژیت استرپتوکوکی) در 
صورت منفی شدن باید کشت انجام شود 

کشت حساسیت بالایی دارد 

تست کاتالاز منفی, PYR‏ مثبت» حساس ay‏ باسیتراسین وجود آنتی ژن 
اختصاصی گروه(آنتی ژن (A‏ 

تست ASO‏ که برای تشخیص تب رماتیسمی و گلومرولونفریت حاد مفید 
است. تست آنتی cl» DNase B‏ تشخیص گلومرولونفریت. 

درمان. کنترل و پیشگیری 

پنی سیلین داروی انتخابیاریترومایسین وسفالوسپورین خوراکی برای افراد 
حساس به پنی سیلین. آنتی بادیهای ضد استرپتوکوکی برای عفونتهای 
Lites‏ 

حاملین اروفارنکس می توانند دوباره درمان شوند که نباید طولانی مدت 
باشد زیرا فلور طبیعی را از بین می برد. 

درمان با آنتی بیوتیک به مدت ۱۰ روز از شروع بیماری مانع از بروز تب 
رماتیسمی می شود. 

افراد مبتلا به تب رماتیسمی برای پیشگیری از باکتریمی و اندوکاردیت قبل 
از شروع هر گونه درمان تهاجمی مانند اعمال دندانپزشکی باید آنتی 
برای گلومرولونفریت به درمان آنتی بیوتیکی یا پروفیلاکسی نیازی نیست. 


۱۳۱ 


خلاصه‌ی استریتو کوکوس اگالاکتیه 


فیزیولوژی و ساختار 

کوکسیهای گرم مثبت با آرایش زنجیره های بلند 

هوازی -بیهوازی اختیاری 

کاتالاز منفی» تست هیپورات مثبت» تست CAMP‏ مثبت 
(نست مهم) 

دارای کربوهیدرات مختص گروه در دیواره سلول (آنتی ژن {B‏ 
آنتی ژنهای مختص تیپ در کپسول پلی ساکاریدی و پروتئین 
سطحی (پروتئین (C‏ 


عوامل ویرولانس 

پپتیدوگلیکان ضخیم در دیواره سلولی که اجازه می دهد باکتری 
در سطوح خشک زنده بماند. 

پلی ساکارید کپسولی که مانع از فاگوسیتوز به واسطه کمپلمان 
فی مود 

آنزیمهای هیدرولیز کننده که بافت را تخریب کرده و باعث 
انتشار باکتری در بافتهای عمقی تر می شود. 


اپیدمیولوژی 

کلنیزاسیون بدون علامت در بخش فوقانی دستگاه تنفس و 
دستگاه ادراری- تناسلی 

بیشتر نوزادان عفونتها را در هنگام بارداری یا زایمان طبیعی از 
ماوران مس کف 

نوزادانی بیشتر در خطر هستند که:(۱)پارگی کیسه آب زودتر از 
te ge‏ تولد زودرس» طولانی شدن مدت زایمان (۲) مادران 
بدون آنتی بادی اختصاصی تیپ و میزان کم کمپلمان داشته 
باشند 

کلنیزاسیون در ناحیه دستگاه تناسلی» زنان را مستعد سپس پس 
از زایمان می‌کند. 


(0 


فصل هفتم :استریتو کوک‌ها 


مردان و زنان pe‏ باردار مبتلا به Cubs‏ سرطان و الکلیسم در خطر 


بروز فصلی ندارد. 


بیماری 
بیماری زودرس نوزاد (پنومونی» مننژیت و سپسیس ۷ روز پس از 
تولا» بیماری دیررس نوزاد (باکتریمی ومنژیت بیش از یکهفته پس 
از (oi‏ عفونت در زنان بارداره عفونت در بالغین (عفونت استخوان» 
«folie‏ پوست و بافت نرم) 


ie 
تست آنتی ژنی مستقیم حساس است‎ 

cats‏ در Lames:‏ افتخانی 

تست PCR‏ برای غربالگری زنان باردار 

افتراق بر اساس تست SULT‏ منفی CAMP‏ عبت هیدرولیز 
هیپورات Code‏ کربوهیدرات اختصاصی گروه (آنتی ژن B‏ گروه ) 


درمان. کنترل و پیشکیری 

پنی سیلین G‏ داروی انتخابی» ترکیسی از پنی سیلین و 
آمینوگلیکوزید در درمان بیماران با عفونتهای جدی, ونکومایسین 
برای بیماران حساس به پنی سیلین 

۴ نوزادان در خطر تجویز پنی سیلین به مادر باردار حداقل‎ ly 
ساعت قبل از زایمان‎ 

استفاده از واکسن های کونژوگه پلی والان برای افزایش آنتی 
بادیهای مادری تحت بررسی است. 


۱۳۲ 


خلاصه‌ی استرپتوکو کوس پنومونیه 


فیزیولوژی و ساختار 

کوکسیهای گرم مثبت با آرایش جفت (دیپلوکوک ( یا زنجیره 
cla‏ کوتاه که بصورت لانست کشیده OLD‏ می شود. 
هوازی-بیهوازی اختیاری» پرنیاز هستند 

بیشتر سویه ها دارای کپسول هستند 

اسید تایکوتیک (پلی ساکارید (C‏ در دیواره سلولی غنی از کولین 
است که میتواند با یک پروتتین سرم (CRP)‏ واکنش دهد. این 
تست تشخیصی مناسبی برای بیماریهای التهابی است. 

وجود آنزیم اتولیتیک (آمیداز) در دیواره سلولی. سلولهای کهنه 
متحمل اتولیز می gd‏ کلنی cle‏ با مرکز فرورفته تولید 
می‌کنند. کلنی ها آلفا همولیتیک هستند. 


عوامل ویرولانس 
پروتئینهای اتصالی سطحیء IGA‏ پروتتازه پنومولیزین, 
تایکوئیک اسید. قطعات پپتیدوگلیکان و فسفریل کولین کپسول. 


اپیدمیولوژی 

بیشتر عفونتها اندوژن و بعلت انتشار از باکتریهای کلنیزه در 
نازوفارنکس و اروفارنکس به مکانهای دورتر(مانند: ریه ele‏ خون؛ 
گوش و سینوس) 

کلنیزاسیون در کودکان جوان بیشتر دیده می شود. 

انتقال از طریق قطرات عفونی نادر است. 

افراد مبتلا به عفونت ویروسی قدیمی دستگاه تنفس یا 
اختلالات سیستم پاکسازی باکتریه؛ در معرض خطر هستند. 
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فصل هفتم :استریتو کوک‌ها 


کودکان و افراد حسن در خطر منتژیت هستند. 

افرا میتلا به اختلالات هماتولوژیک( مانند: بدخیمی و کم خونی 
داسی شکل) با فاقد طحال در خطر هستند. 

اگرچه ارگانیسم در همه جا پراکنده است. اما بیشتر در فصول 
سرد سال شایع هستند. 


بیماری 


پنومونی» مننژیت و باکتریمی 

Sess 

روش میکروسکوپی همانند کشت حساس است. مگر اينکه بیمار با 
Zi‏ بیوتیک تحت درمان باشد. 

باکتری به محیط کشت غنی شده نیاز دارد ( بلاد اگار) 

باکتری به بسیاری از آنتی بیوتیکها حساس است بنابراین کشت در 
افرادی که حتی جزئی درمان شده باشند منفی می‌شود. 

کاتالاز منفی» حساس به اپتوشین و حساس به صفرا 


درمان» کنترل و پیشگیری 

پنی‌سیلین داروی انتخابی, هرچند که سویه های مقاوم دیده شده 
است. 

سفالوسپورینها کلرامفنیکل اریترومایسین ونکومایسین برای بیماران 
حساس پا درمان سویه های مقاوم به پنی سیلین بکار می‌روند. 
استفاده از واکسن های کونژوگه ۷ ظرفیتی ly‏ کودکان زیر دو 
سال و واکسن های کونژوگه ۲۳ ظرفیتی برای بالغین در معرض 
خطر توصیه می‌شود. 
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خلاصه‌ی انترو 95 کوس 

فیزیولوژی و ساختار 

کوکسی‌های گرم مثبت جفت جفت و زنجیره‌های کوتاه (مشابه استرپتوکوکوس پنومونیه) 
بی‌هوازی اختیاری 

دیواره سلولی با آنتی‌ژن اختصاصی گروه (گروه D‏ گلیسرول تایکوئیک اسید) 

فاکتورهای ویرولانس 

مراجعه به جدول ۷-۴ 


اپیدمیولوژی 

در مجرای معده — روده‌ای انسان و حیوانات کلنیزه می‌شود. 

ساختار دیواره سلولی باکتری‌های گرم مثبت قادر به زیست بر روی سطوح محیطی برای دوره‌های طولانی می 
باشند. اکثر عفونت‌ها از فلور باکتریایی بیمار منشاء می‌گیرد. انتشار از فردی به فرد دیگر صورت می‌گیرد. 
بیماران در معرض خطر شامل آنهایی که به مدت طولانی بستری شده‌اند و تحت درمان با آنتی‌بیوتیک‌های 
CR Lal‏ هید (به ویهه سفالوسیو ریسا dell‏ عقاوم افروکوک‌ها خاتی آیبت): 


بیماری‌ها 

عفونت‌های مجرای ادراری 

عفونت‌های زخم (به ویژه عفونت‌های داخل شکمی و چند میکروبی) 
باکتریمی و Cyd Foil‏ 


۳ خر 
رشد در محیطهای غیرانتخابی: افتراق از ارگانیسم‌های وابسته dy‏ وسیله تست‌های ساده (کاتالاز منفی, PYR‏ 


درمان کنترل و پیشگیری 

درمان برای عفونت‌های جدی نیازمند ترکیب آمینوگلیکوزیدها با آنتی‌بیوتیک‌های موثر بر دیواره سلولی 
(پنی‌سیلین» آمپی‌سیلین يا ونکومایسین) عوامل grote‏ شامل لین‌زولید. کینو پریستین/ دالفوپریستین و 
فلورو کویینولون‌های انتخابی است. 

مقاومت آنتی‌بیوتیکی در حال افزايش است و عفونت با بسیاری از ایزوله‌ها (به ویژه انتروکوکوس فسیوم) با هیچ 
آنتی‌بیوتیکی قابل درمان نیست. 

پیشگیری و کنترل عفونت‌ها : استفاده محدود از آنتی‌بیوتیک و استفاده مناسب از ابزار کنترل عفونت 
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اهداف فصل 
دانشجویان با مطالعه این فصل قادر خواهند بود: 
- درمورد خصوصیات ساختاری و کشت نیسریاها توضیح دهند. 
- اعضای جنس نیسریا را نام ببرند. 
- عوامل بیماریزایی نیسریاها را شرح دهند. 
- پاتوژنز و بیماریهای ناشی از نیسریاها مختلف را شرح دهند. 
 -‏ روشهای تشخیص, درمان و پیشگیری عفونتهای نیسریایی را توضیح دهند. 


نیسریا 

hat tee سار داسف ای ی تاک سای کل‎ Jd کش باه اقا فک‎ as 
گونوره/ و نیسریا منتیتیدیس برای انسان بیماری‌زا می باشند. بقیه گونه‌ها معمولاً روی سطوح موکوسی اوروفارنکس نازوفارنکس‎ 
و غشاهای دستگاه ادراری - تناسلی ساکن هستند (جدول۸-۱). گونه‌های این جنس به صورت کوکسی گرم منفی هوازی بوده که‎ 
گونه‌ها‎ plod هم قرار گرفته‌اند. این باکتری‌ها غیرمتحرک و فاقد اسپور هستند.‎ LS به صورت دوتایی و شبیه دانه‌های قهوه در‎ 
اکسیداز مثبت بوده و آنزیم کاتالاز تولید می‌کنند. تولید اسید از کربوهیدرات به طریق اکسیداسیون است نه تخمیر. تنها دو گونه‎ 
گونوره و منتژیتیدیس برای انسان بیماری‌زا هستند و بقیه گونه‌ها ویرولانس کمتری داشته و عموماً در بیماران دارای ضعف‎ 
کورودنس و کینگلا کینگا در اوروفارنکس‎ MEI سیستم ایمنی و کسانی که دارای مشکلات جسمی هستند بیماری‌زا می‌باشند.‎ 
انسان کلنیزه شده و پاتوژن فرصت‌طلب می باشند.‎ 


جدول ۸-۱ نیسریا های مهم 

ارگانیسم تاریخچه پیدايش 

نیسریا به افتخار پزشک آلمانی آلبرت نیسر» که ارتباط این 
باکتری را با بیماری گنورها توصیف نمود. 

نیسریا گونورهً اشاره به بیماری گنوره (سوزاک) 

نیسریا مننژیتیدیس عامل التهاب Fe‏ 

OS! به افتخار کاشف آن م.‎ MSI 

ایکنلا کورودنس کلنی‌های این باکتری آگار را از on‏ می By‏ 

کینگلا به افتخار باکتریولوژیست امریکایی الیزابت کینگ 


نیسریا گونورها و نیسریا مننژیتیدیس 
بیماری ناشی از نیسریا گونوره در اغلب کشورهای جهان شناخته شده است و علی رم در مان آنتی بیوتیکی هنوز یکی از 
مهمترین بیماریهایی است که از طریق تماس جنسی منتقل می شود. 
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ay‏ ای اطراف نیسریا منتژیتیدیس را پوشانیده است که همان کپسول پلی ساکاریدی است. باکتری‌ها به صورت گرم منفی» 
aha ges‏ کول dk cos lab‏ که وا داح اتکی wattle Mloshsl‏ و این ip aglaw‏ 
عامل مولد مننژیت در افراد بالغ می‌باشد. پیشرفت سریع بیماری در مبتلایان به مننژیت» موجب ترس و وحشت زبادی در آنها 
شوه کار این تعاطا auc lane‏ سای Stud lables‏ 


فیزیولوژی و ساختار 

گونه‌های نیسریا کوکسی گرم منفی و هوازی می‌باشند و دیپلوکوک ها به شکل دانه‌های قهوه در کنار هم قرار می‌گیرند SRB)‏ 
اسان این با کرش .ها Sd GE‏ و tas etl, wo een‏ و NOE‏ مقبت ttc‏ اکسیداشیون Lad‏ (نه خی اسید 
ایجاد می‌نمایند. نیسریا گونوره آ از اکسیداسیون گلوکز اسید ایجاد می نماید ولی نیسریا مننژیتیدیس باعث اکسیداسیون گلوکز و 
مالتوز می‌گردد. اکسیداسیون قندها ویژگی مهمی برای SSB‏ گونه‌های بیماری‌زا می‌باشد. 


شکل ۸-۱ نیسریا گنوره در ترزشح مجرای ادراری. باکتری به صورت دیپلو کوک است. 


نیسری) گونوره/ ارگانیسمی سخت رشد و مشکل‌پسند است که جهت رشد محیطهای غنی شده نیاز دارد. خشکی محیط و وجود 
اسیدهای ye‏ بر روی رشد آنها اثر منفی دارد. برای رفع این معضل و برای ES‏ کردن اثر اسیدهای چرب. از محلول نشاسته 
در محیط کشت استفاده می‌کنند. دمای مطلوب رشد ارگانیسم ۲۵ تا ۳۷ درجه بوده و در دماهای Gol‏ قادر به رشد نمی‌باشد. 
رطوبت نسبی همراه با گاز 2( از دیگر نیازمندی‌های رشد این باکتری است. این خصوصیات یعنی دیر رشد بودن و مشکل‌پسند 
بودن آن Gel‏ سختی در جداسازی ارگانیسم از نمونه‌های کلینیکی شده است. از این رو به دلیل pte‏ شناخت dy‏ موقع ارگانیسم» 
باکتری به آسانی از فردی به فرد دیگر منتقل می‌شود. 

از نظر ساختمانی باکتری شبیه گرم منفی‌هاست و دارای یک AY‏ نازک پیتیدو گلیکان است که بین AY‏ سیتویلاسمی داخلی و 
غشای بیرونی واقع شده است. در سطح خارجی آن BE»‏ نیسریا مننژیتیدیس کپسول کربوهیدراتی وجود ندارد. سطح خارجی 
سا gl‏ یک شزو سفن یه IS GI le ol pal‏ تا oo‏ شون رای رای 
هستند که از GLUE‏ سیتوپلاسمی منشاء گرفته و از میان غشای خارجی عبور می کند. ترکیب اصلی cle‏ پروتئینی به نام پیلن 
است. بیان پیلی در ارتباط با بیماریزایی است زیرا از یک طرف باعث اتصال به سلولهای اپیتلیال غیر مژکدار می شود و از طرف 
دیگر باعث مقاومت به کشته شدن توسط نوتروفیلها می گردد. 

مهم‌ترین علت عدم ایجاد ایمنی دائمی و بروز عفونت‌های مجدد در مبتلایان به نیسریا گونورها در نتیجه عملکرد نواحی آنتی‌ژنیک 
کاملا متفیر در پروتتین پیلین است که موجب تغییرات فازی در بیان پروتئین پیلین می گردد که همین خاصیت تهیه واکسن موثر 
را با دشواری مواجه می کند. از پروتتین مهم غشای خارجی ارگانیسم می‌توان به پروتتین por‏ اشاره کرد. این پروتئین از نوع 
پروتئینهای پورین بوده و باعث ایجاد سوراخ یا کانال در غشای خارجی می‌شوند. دو دسته از پروتتین‌های por‏ به نام A‏ 207و 
por B‏ وجود دارد که هر کدام از آنها دارای خاصیت آنتی‌ژنی متغیر می‌باشد. سوش‌های دارای por A‏ نسبت به خاصیت 
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کشندگی سرم مقاومت داشته و بنابراین این سوش‌ها بیشتر در ارتباط با بیماری‌های منتشر هستند. از تغییرات آنتی ژئیک 
پروتئینهای 207 برای سروتایپ کردن باکتری استفاده می‌کنند. دسته دیگر پروتئین‌های غشایی به نام پروتئین OPA‏ (پروتئین 
ole‏ مات ad‏ یا پروئتین UT‏ واسطه اتضال میگروب به سلول اپیتلیال هنتند. بیان این پروکنین‌ها alee! eal‏ کلت‌های کر در 
محیط کشت می‌شود. بنابراین نقش اصلی این پروتئین‌ها در اتصال به سلولهای مختلف می‌باشد. 


گروه سوم از پروتئین‌ها Rep‏ نام دارند که به آن پروتئین 111 نیز می‌گویند. این پروتئین در اثر احیاء تغییر می‌کند. پروتتین‌های 
مذکور محرک تولید آنتی‌بادیهای است که خاصیت باکتری کشی سرم علیه نیسریا گونورهً را مهار می‌کنند. 

آهن از ترکیبات لازم جهت رشد و متابولیسم نیسریا گونورهً و نیسریا مننژیتیدیس است. سه گروه از پروتتین‌های غشاء خارجی 
شناخته شده‌اند که موجب کسب آهن از ترانسفرین, لاکتوفرین و هموگلوبین می‌شوند. پروتلین دیگر GLEE‏ خارجی 
لیپوالیگوساکارید نام داردکه دارای خاصیت اندوتوکسینی است؛ ولی لیپوالیگوساکارید نیسریا گونوره برخلاف آنتی‌ژن 0 موجود در 
لیپوپلی‌ساکارید باکتری‌های گرم منفی به علت فقدان زنجیره‌های جانبی بلند Ooi cal‏ فعالیت و تنوع آنتی‌ژنی زیادی ندارد. از 
دیگر پروتگین‌های این میکروارگانیسم 4ج پروتتاز است که معا را تجزیه و غیرفعال می‌کند و بالاخره بتالاکتامازها که باعه 
تجزیه حلقه بتالاکتام پنی‌سیلین‌ها می‌شوند ( جدول (AV‏ 

نیسریا مننژیتیدیس اکسیداز مثبت بوده و به علت ایجاد اسید از گلوکز و مالتوز با دیگر نیسریاها اختلاف دارد. اما نمی‌تواند سوکروز 
یا لاکتوز را تخمیر نماید. نیسریا مننژیتیدیس به سروگروپها و سروتایپهایی تقسیم بندی می شود. ۱۳گروه سرمی براساس اختلاف 
آنتیژنی در ساختمانی کپسول پلی‌ساکاریدی شناسایی شده‌اند. گروه‌های سرمی CBA‏ ۰17135 ۵۲ ۲ اغلب در ارتباط با 
بیماریهای مننگوککی هستند. 

تقسیم‌بندی در سطح سروتایپ براساس اختلاف در پروتئین‌های غشای بیرونی و ترکیبات الیگوساکاریدی در cowl LOS‏ 
سروتایپینگ باکتری در تقسیم بندیهای اپیدمیولوژیک و شناسایی Glos}‏ بیماریزا کاربرد دارد. هرچند امروزه در مواقع 
اپیدمیولوژی از روش‌های مولکولی مانند الکتروفورز آنزیمی چندکانونی. انگشت‌نگاری DNA‏ بجای روشهای سرولوژیک استفاده 
می‌کنند. plod‏ مننگوککهای گروه ۸ دارای یک پروتئین غشای خارجی مشترک هستند و تنها یک سروتایپ دارند ولی نیسریاهای 
گروه 3 و ) شامل چندین سروتایپ هستند. 


جدول ۸-۲ فاکتورهای ویرولانس نیسریا گونوره 

فاکتورهای ویرولانس اثرات بیولوژیک 

پیلین پروتئینی که واسطه اتصال gl‏ به سلول‌های بدون مره انسانی (مانند اپیتلیوم واژن» 
لوله فالوپ» حفره دهانی) است تداخل با کشتار نوتروفیلی 

پروتئین Por‏ (پروتئین 1 پروتئین پورین که موجب آفزايش بقاء داخل سلولی باکتری با ممانمت از فیوژن 
(ترکیب) فاگولیزوزوم می‌شود. 

پروتئین Opa‏ (پروتئین (I‏ پروتئین عامل کدورت و واسطه اتصال محکم به سلول‌های یوکاربوتی 

پروتئین RMP‏ (پروتئین (UD‏ پروتئین قابل gant‏ حفاظت ple‏ آنتی‌ژن‌های سطحی (مانند پروتئین por‏ و (LOS‏ در 
برابر آنتی‌بادی‌های SS ESL‏ 

پروتلین‌های متصل شونده به ترانسفرین واسطه کسب آهن برای متابولیسم باکتری 

پروتلین‌های متصل شونده به لاکتوفرین واسطه کسب آهن برای متابولیسم باکتری 

پروتئین‌های متصل شونده به هموگلوبین واسطه کسب Gal‏ برای متابولیسم باکتری 


Reduction Modifiable protein - } 
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LOS‏ لیپوالیگوساکارید دارای خاصیت gig il‏ کسین 
IgA)‏ پروتتاز تخریب ایمونوگلوبیون L) ISAT‏ نقش نامعلوم ویرولانس) 
بتالاکتاماز هیدرولیز حلقه بتالاکتام در پنی‌سیلین 


پاتوژنز و ایمنی 

گنوکوک به سلول‌های مخاطی متصل شده و پس از ورود شروع به تکثیر می‌نماید. پس از این abe yo‏ با عبور از سلول‌های مذکور 
به clad‏ زیر اپیتلیال وارد شده و به این ترتیب باعث استقرار عفونت می‌شود. پیلی مهم‌ترین عامل شروع اتصال به سلول میزبان 
است. سلول‌های فاقد پیلی pe‏ بیماریزا هستند. پس از اتصال با کمک chy‏ پروتئین 000 با یک اتصال محکم به سطح سلول 
میزبان باعث مهاجرت و > OS‏ باکتری به داخل سلول اپیتلیال می‌شود. برخی از محققین معتقدند که پروتئین 207 از باکتری 
فاگوسیت شده حمایت می‌کند زیرا مانع از ترکیب فاگوزوم با لیزوزوم می‌شود. لیپوالیگوساکارید LOS‏ در گنوکوک موجب تحریک 
پانتخ‌هاش التاین olny Gage aed yg aid‏ ام گرود که این عامل Pil Sige tonal‏ 

IgG;‏ ات باذع غالب در عفونت گنوکوکی است. پاسخ آنتی‌بادی در ply‏ 207 بسیار Gul‏ است cdg‏ آنتی‌بادی تولید شده علیه 
Los‏ پیلی و ۵0 براحتی قابل شناسایی است. آنتی‌بادی علیه LOS‏ موجب فعال شدن کمپلمان و رهایی C5‏ می‌گردد که این 
عامل خود موجب بروز اثرات کموتاکسی و جلب نوتروفیل‌ها به محل عفونت می‌شود. clark tl‏ 180و 18۸ برعلیه Rinp‏ 
تولید می شود. افرادی که دارای نقص و کاهش اجزای سیستم کمپلمان هستند در برابر بیماری‌های سیستمیک ناشی از گنوکوک 
حساس هستند. 

استقرار باکتری نیسریا مننژیتیدیس در افراد در معرض تماس با باکتری به عوامل زیر بستگی دارد: ۱- توانایی باکتری جهت 
کلنیزاسیون در نازوفارنکس (به واسطه پیلی)» ۲- وجود آنتی‌بادی اختصاصی dale‏ سروتایپ وگروه سرمیء ۳- انتشار سیستمیک به 
باه las‏ ال تسم رایمه SILOS‏ ی 

آزمایشات یافت‌شناسی dol‏ نازوفارنکس تشان دهنده این مزضوع Cul‏ که گیرننه‌های کامللا اختصاصی برای اتصال پیلی یاکتری 
به سلول‌های استوانه‌ای بدون مژه نازوفارنکس وجود دارد. مننژیت ناشی از نیسریاها در OLE‏ آنتی‌بادی‌های موّثر علیه پلی‌ساکارید 
کپسول و دیگر آنتی‌ژن‌های باکتریایی بروز می‌کند. نوزادان در ابتدای زندگی به علت وجود آنتی‌بادی‌های مادری نسبت به بیماری 
مصونیت دارند. ولی پس از گذشت ۶ ماه اين آنتی‌بادی‌ها کاهش می‌یابند. بهمین دلیل شیوع بیماری در کودکان بالای ۲ سال 
بیشتر است. سیستم ایمنی در اثر تماس با باکتری‌های مشابه که دارای واکنش متقاطع با آنتی‌بادی‌های نیسریا هستند Sig od‏ 
می‌شود (مهم‌ترین آنها آنتی‌ژن 1 اشریشیاکلی است که با کپسول پلی‌ساکاریدی گروه B‏ واکنش متقاطع نشان می‌دهد). فعالیت 
باکتری کشی مناسب در حضور کمپلمان و اجزای آن افزايش می‌یابد. به همین دلیل بیمارانی که دارای نقص سیستم کمپلمان 
Logs‏ کب 6 او te C8‏ یار پیش دز رفن خر اقلا ted‏ بت abet‏ قزاز (SAIS‏ من ایس dill‏ 
با واسطه پاسخ ایمنی همورال و پاسخ لنفوسیتی به آنتی‌ژن‌های مننژیت باکتریایی» در بیماران مبتلا به فرم حاد بیماری کاهش 
چشمگیری دارد. 

مننگوکوک همانند گنوکوک قادر به رشد داخل سلولی و داخل فاگوسیتی است و می‌تواند به فضاهای زیر اپیتلیال مهاجرت نماید. 
خواص آنتی فاگوسیتی کپسول پلی ساکاریدی باکتری را از تخریب توسط فاگوسیتها محافظت می کند. عوارض LOS‏ موجود در 
غشای بیرونی منجر به انتشار عروقی عفونت‌های مننگوکوکی می‌شود (صدمه به سلول اندوتلیال» تورم دیواره عروق» ترومبوسیتوز, 
oli‏ درون رگی منتشر) ضمناًباکتری عناصر و ترکیبات غشایی فراوانی را تولید می‌کند که می‌توانند وارد فضای بین سلولی شده 
و به همراه اندوتوکسین حاصل از باکتری موجب واکنش‌های شدید اندوتوکسیک در بیماران مبتلا به منتژیت گردد. 


۱۳۸ 


۱ ۰ 


فصل هشتم : نیسربا 


اپیدمیولوژی 

سوزاک بیماری خاص انسان‌هاست که مخزن غیرانسانی برای آن شناخته نشده است. نسبت و میزان عفونت در زنان و مردان 
برابر است. مهم‌ترین ol)‏ انتقال بیماری از oly‏ تماس جنسی است. خطر Mal‏ به عفونت در زنان با یک yh‏ تماس با مرد آلوده ۵۰ 
درصد Cus!‏ و این خطر در مردان برای یک بار تماس با زن آلوده در حدود ۲۰ درصد می‌باشد. خطر Mal‏ به عفونت در اشخاصی 
که با افراد گوناگون تماس جنسی دارند بیشتر می‌شود. 

مهم‌ترین مخزن بیماری افراد ظاهراً سالم و بدون علامت هستند. ناقلین بدون علامت در زنان بیشتر از مردان هستند. بیشتر از 
نیمی از زنان آلوده فاقد علایم بالینی بوده یا علایم خفیفی دارند. در صورتی که بیشتر مردان مبتلا علایم اولیه بیماری را بروز 
می‌دهند. علایم بیماری پس از چند aide‏ در بیماران درمان نشده ظاهر می‌شود و به همین دلیل در طی این مدت ناقلین بدون 
علایم بیماری» تعدادشان افزایش می‌پابد. 

بیماری منتژیت خاص انسان است و به صورت اندمیک در نقاط مختلفی بروز می‌کند و به طور اپیدمی در کشورهای پیشرفته و 
توسعه یافته هم ظاهر می‌شود. شیوع اپیدمیک Cylon‏ در جمعیت‌های با ایمنی طبیعی و دست نخورده و جمعیت‌هایی که کمتر در 
معرض بیماری بوده‌اند در اثر بروز گونه‌های ویرولان جدید پیش می‌آید. پاندمی در طی جنگ جهانی در کشورهای فقیر مشاهده 
aa‏ اس | og ۲۲ alee‏ رشب elisha‏ ری WC BA‏ ی ۱95 Ll,‏ ار edad‏ هیقر alg‏ آبریکا: 6g oF‏ 
سرمی 3 ) و 7 و در کشورهای در حال توسعه گروه سرمی 9A‏ ۱۷135 غالبا عامل منتژیت یا مننگوکوکسمی است . 

گروه سرمی Y‏ و ۷7/35 در ارتباط با پنومونی مننگوککی هستند. انتقال بیماری از طریق قطرات تنفسی و بیشتر در فضاهای 
مسدود و جاهایی که مردم در تماس بیشتری با هم هستند صورت می‌گیرد. خانواده‌های پرجمعیت که در یک محل زندگی 
3 کفتسرارای soul‏ آبانشگاههای AUS‏ مش a‏ ها gata‏ و کارسان alta lea‏ اه الا ی که 
در محیطهای بسته قرار داشته و در تماس مستقیم با ترشحات تنفسی افراد آلوده قرار دارند و به همین دلیل خطر ابتلا به بیماری 
در این افراد بیشتر است. مطالعه بر روی ناقلین بدون علامت» نشان دهنده طیف وسیعی از شیوع بیماری (کمتر از ۱ درصد تا ۴۰ 
درصد) می‌باشد. ناقلین دهانی و نازوفارنکس در Gy‏ بچه‌های دبستانی و نوجوانان درصد بیشتری دارد. تغییرات فصلی ارتباط 
چندانی با شیوع بیماری ندارده حتی اگر در ماه‌های سرد و خشک سال, بیماری شایع شود ارتباطی میان فصل و تغییرات آن با 
بیماری و شیوع آن مشاهده نشده است. شیوع اندمی بیماری در بچه‌های کمتر از ۵ سال به ویژه نوزادان بیشتر است. افراد مسنء 


سربازان و زندانیان در طول اپیدمی نسبت dy‏ عفونت مستعدتر هستند. 


نیسریا گونوره 

بیماری‌های بالینی 

سوزاک 

آورتریت اولین علامت بالینی بارز در مردان است. ترشحات چرکی در مجرای ادراری و سوزش هنگام دفع ادرار ۲ تا ۵ روز پس از 
ابتلا به بیماری بروز می‌کند (شکل ۸-۲). دوره کمون ۲ تا ۵ روز می‌باشد. پس از طی دوره کمون در ۹۵ درصد از مردان مبتلاه 
علایم حاد بیماری بروز می‌کند. علایم دیگر در مردان شامل اپیدیدیمیت پروستاتیت آبسه و زخم اطراف مجرای ادراری می‌باشد. 
سرویکس در زنان اولین ناحیه‌ای است که دچار عفونت BU‏ از گونوکوک می‌شود. باکتری تنها قادر به آلوده کردن سلول‌های 
اپیتلیال استوانه‌ای اندومتر است و قادر به آلوده کردن سلول‌های اپیتلیال سنگفرش سطح واژن نمی‌باشد. علایم بالینی سوزاک در 
زنان به صورت ترشحات واژن» سوزش ادرار و دردهای شکمی است. عفونت و التهاب لوله‌های فالوپ فیبروز انسداد لوله‌های 
رحمی و التهاب لگن در ۱۰ تا ۲۰ درصد از Gb}‏ مبتلا بروز می‌نماید. 


۱۳۹ 


شکل ۸-۲ ترشحات چرکی در بیمار مبتلا به اور تریت 


کنوکوکسمی 

عفونت‌های منتشر شامل «cow caw‏ عفونت پوست و مفصل در ۱ تا ۳ درصد از زنان Mine‏ ظاهر می‌شود. این علایم در مردان با 
درصد کمتری jon‏ می‌نماید. نسبت بالای عفونت منتشر در زنان به علت عفونت‌های بدون علامت و درمان نشده آنها است. 
علایم بالینی عفونت‌های منتشر شامل تب. آرتریت pales‏ آرتریت چرکی در مج دست. زانوها و مج پاه با راش‌های پوسچولی در 
زمینه اریتماتوز در قسمت‌های انتهایی بدن» آتریت چرکی در بالفین و عدم بروز راش در قسمت‌های فوقانی بدن مانند تنه و سر در 
بیماران (شکل ۸-۳ 


شکل AT‏ ضایعه پوستی در عفونت گونورهاً منتشر 


سایر بیماری‌های مربوط به نیسریا گونوره 

سایر بیماری‌های مرتبط با نیسریا گونورها عبارتنداز: پری‌هپاتیت (سندروم فیتز - هوگ - کرتیس )» التهاب چرکی ملتحمه (شکل 
(AY‏ خصوصاً در نوزادان هنگام عبور از کانال زایمان یا افتالمیای نوزادان » سوزاک رکتوم در مردان هم‌جنس‌باز و فارنژیت 
می‌باشد. 


شکل ۸-۴ افتالمیا نوزادی ناشی از گونوکوک 


1 -Fitz-Hugh-curtis Syndrome 
2 -Ophthalmia meonatorum 


aReform 


فصل هشتم : Lyd‏ 
نیسریا مننژیتیدیس 
بیماری‌های بالینی 


مارم یه طور نخان یا ade‏ یل Sey dye‏ زیت فرش هید در بجهای کلم بسن وال is‏ 
۰ درصد بوده و در افرادی که در زمان مناسب و با آنتی‌بیوتیک مناسب درمان شوند Cpl‏ میزان به ۱۰ درصد می‌رسد. وقوع 


عوارض عصبی نادر است ولی به هر حال در برخی مواقع کاهش شنوایی و آرتریت ناشی از باکتری گزارش گردیده است. 


مننگوکوکسی 

سپتی‌سمی با منتژیت و یا بدون مننژیت تهدیدی جدی و خطرناک است. ترومبوز رگ‌های کوچک خونی و درگیری سایر اندام‌ها از 
خصوصیت بالینی بیماری است. زخم‌های پوستی به صورت پتشیای کوچک اغلب در تنه و اندام‌های تحتانی بروز می‌کند که در 
برخی مواقع به هم پیوسته و ایجاد زخم‌های هموراژیک وسیع می‌نماید JSS)‏ ۸-۵). انعقاد درون‌رگی منتشر همراه با شوک و 
تخریب دوطرفه غدد آدرنال (سندروم واتر هوس فردریشن ) نیز مشاهده می‌شود. سپتی‌سمی در برخی مواقع روزها و هفته‌ها ادامه 
abl‏ و در این مدت علایم عفونت به صورت تب با درجه حرارت کم» آرتریت و زخم‌های پوستی به صورت پتشی بروز می‌کند. در 
این حالت پاسخ ay‏ آنتی‌بیوتیک‌ها مناسب است. 


شکل ۸-۵ ضایعات پوستی در بیماران dy Wino‏ مننگوکوکسمی.ضایعات پتیشیال dy‏ هم پیوسته بوده و تاول هموراژیک را تشکیل 
می‌دهند. 


سایر سندروم‌های نیسریا مننژیتیدیس 
از سایر عفونت‌های ایجاد شده می‌توان به پنومونی» آرتریت و اورتریت اشاره کرد. علایم پنومونی ناشی از عفونت‌های دستگاه 
تنفسی زودتر از سایر علایم بروز می‌کند. علائمی از قبیل سرفه, درد قفسه سینه» تب و احساس سردی نیز مشاهده می‌شود. در 
بیماران مستعد. فارنژیت هم گزارش شده است. ضمناًپیش‌آگهی در بیماران مبتلا به پنومومی مننگوکوکی خوب است. 


1 - Waterhouse friderichsen syndrome 


فصل هشتم: نیسریا 


تشخیص آزمایشگاهی 

میکروسکوپی 

در تشخیص سوزاک در مردان» رنگ‌آمیزی گرم در حدود ۰٩درصد‏ حساسیت و ۸٩درصد‏ اختصاصیت دارد (شکل (AH)‏ این 
حساسیت در مردان بدون علامت بالینی در حدود ۶۰ درصد یا کمتر از این مقدار است. اما در تعیین CLA‏ گردن رحم در زنان 
تون Able‏ خاامک رل ls)‏ گنر اراتاظ متدره یا وک ساره را سای هت مرگز وت کون 
(دیپلوکوک‌های گرم منفی) با روش‌های دیگر مانند کشت Syl‏ شود. بنابراین نتیجه رنگ‌آمیزی گرم در زنان و مردان دارای 
ترشحات مبجرای اداری قابل قبول است ولی در زنان و مردان بدون علامت اگر نتیجه رنگ‌آمیزی گرم منفی باشد باید تیج کار با 
plod‏ کشت از ترشعحات sult‏ شود از نگ‌آمیزی گرم در تمخیص سریع آرتریت چرکی هم استفاده می‌شود اما در تعیین بیماران 
مبتلا به سوزاک از ترشحات و زخم‌های پوستی» عفونت‌های مقعدی يا فارنژیت رنگ‌آمیزی گرم حساسیت زیادی ندارد. نیسریاهای 
غیربیماری‌زا در اوروفارنکس و باکتری‌های مشابه آنها در دستگاه گوارش در برخی مواقع با نیسریا گونورهاً اشتباه می‌شوند. 

نیسریا مننژیتیدیس درمایع مغزی نخاعی (CSF)‏ در بیمار مبتلا به مننژیت به راحتی دیده می‌شود (شکل۸-۶) مگر اینکه فرد 
درمان آنتی‌بیوتیکی را شروع کرده باشد. در اکثر بیماران با باکتریمی ناشی از سایر ارگانیسم‌ها میزان ارگانیسم در خون بسیار کم 
است و رنگ‌آمیزی گرم ارزشی ندارد. در بیماران مبتلا به مننگوک میزان ارگانیسم در خون بسیار زیاد است و با رنگ‌آمیزی از 


خون محیطی ارگانیسم‌ها قابل Cady‏ می‌باشند. 
نس 


شکل ۸-۶ رنگ‌آمیزی گرم مایع مغزی -نخاعی که نیسریا مننژیتیدیس را نشان می‌دهد. 


در هنگام نمونه‌گیری و مراحل آن از جمله جمع‌آوری نمونه باید دقت کافی کرد. نیسریا گونوره به راحتی از نمونه‌های دستگاه 
تناسلی قابل جناسازی است از آتجایی که ارگنیسم‌های خیربیمریزا به طور طبیعی در سطوح مخاطی دستگاهتناسلی؛ مقعد و 
حلق زندگی می‌کنند؛ بهمین wb cde‏ جهت جداسازی ارگانیسم از نواحی مذکور از محیط‌های انتخابی و غیرانتخابی استفاده شود. 
مهم ترین محیط کشت انتخایی جهت جداسازی ارگانیسم محیط تغیبرافتهتایرمرتین و محیط شکلات آگار می‌باشد. 

محیط انتخابی از رشد بسیاری از ارگانیسم‌های فلور طبیعی جلوگیری می‌کند. به علت حساسیت برخی گونه‌های نیسریا گونورهً به 
ونکومایسین موجود در محیط انتخابی باید از محیط غیرانتخابی شکلات آگار هم استفاده شود. به علت وجود اسیدهای چرب 
یون‌های فلزی و نیز پیتون موجود در محیطهای متداول آزمایشگاهی (نوترین آگار بلادآگار) که باعث عدم رشد برخی گونه‌های 
ریا موه نوماه این labios‏ خی تایبا ارگاشم مایت تشخ 


aReform 


فصل هشتم : نیسربا 


لازم به ذکر است که گنوکوک در محیط‌های خشک و بدون رطوبت و نیز در شرایط دمای پایین از بين خواهد رفت. به همین 
cle‏ در هنگام انکوباسیون Lb‏ محیط نگهداری کشت باکتری دارای رطوبت نسبی بوده و نیز باید در هنگام جمع‌آوری یا انتقال 
آزمایشگاه از سرد شدن محیط خودداری نمود. به علت این که دهانه گردن رحم عمده‌ترین ناحیه ایجاد عفونت در زنان می‌باشد» 
برای تهیه نمونه از Al‏ مذکور Lb‏ دقت نمود. 

نمونه‌های سواب مقعدی در زنان با شرکای جنسی متعدد و زنان همجنس‌باز که فاقد علایم بالینی هستند دارای ارزش است. 
کشت خون فقط در هفته اول عفونت در مبتلایان به بیماری منتشرء ناشی از گنوکوک مثبت خواهد شد. در نمونه حاصل از مفصل 
مبتلا ay‏ آرتریت پیشرفته نتیجه کشت به احتمال زیاد Cate‏ خواهد شد. نتایج کشت نمونه‌های پوستی عموماً اهمیت ندارند. 

اگرچه نیسریا مننژیتیدیس به مقدار زیاد در خون» CSF‏ و خلط وجود دارد ولی به دلیل وجود فاکتورهای سمی در محیطهای 
کشت و ضدانعقاد موجود در کشت خون باکتری مهار می‌شود. در هنگام کار با نمونه خون و CSF‏ باید دقت کرد زیرا باکتری‌های 
جداشده در بیماری‌های منتشر بسیار بیماری‌زا هستند و می‌توانند برای پرسنل آزمایشگاه خطرساز باشند. 


سایر روشها 

پروب‌های تجاری مخصوصی برای اسیدنوکلئیک نیسریا گونورهً ساخته شده است که به وسیله آنها می‌توان مستقیماً Cate‏ 
gash | alles‏ از تموته‌های line Se‏ کرد hud ol‏ علاوه بر خشاسیت و اختضاصیت Ae‏ از سرعت بتالای شم 
برخوردار هستند (در بعضی موارد در عرض ۴ ساعت شناسایی صورت می‌گیرد). در برخی آزمایشگاه‌ها به جای انجام کشت از 
روش‌های ژنتیکی و مولکولی برای شناسایی استفاده می‌کنند. این روش‌ها هم اکنون برای نیسریا گونوره و کلامیدیاها قابل انجام 
است. مشکل اصلی این روش آن است که از آن نمی‌توان برای بررسی مقاومت آنتی‌بیوتیکی پاتوژن‌های شناخته شده استفاده کرد. 


روش‌های تجارتی برای شناسایی نیسریا مننژیتیدیس old‏ شناسایی آنتی‌ژن‌های کپسولی در CSF‏ و خون و ادرار (در صورت 
ترشح آنتی‌ژن‌ها) است که در گذشته بسیار مورد استفاده قرار می‌گرفت ولی به دلیل این که اين تست از رنگ‌آمیزی گرم حساسیت 
کمتری دارند و نتایج مثبت کاذب زیادی مخصوصاً در نمونه ادرار دارند. امروزه کمتر استفاده می‌شود. تستهای بیوشیمیایی نیز در 
افتراق انواع گونه های Cyl‏ جنس کاربرد دارند. 


درمان پیشگیری و کنترل 

پنی‌سیلین مدت‌هاست که دیگر انتخاب اول در درمان سوزاک محسوب نمی‌شود. تولید آنزیم بتالاکتاماز در باکتری به صورت 
گسترده در تمام نقاط Luo‏ گزارش شده است. cde‏ اصلی مقاومت وجود ژن‌های مقاومت دارویی Cowl‏ که توسط پلاسمید AS‏ 
می‌شوند. عامل مهم دیگر مقاومت که تحت کنترل ژن‌های کروموزومی است محدود به پنی‌سیلین نبوده ASL‏ تتراسایکلین 
اریترومایسین و آمینوگلیکوزیدها را شامل می‌شود. مقاومت مذکور در اثر بروز تغییراتی در غشاء و سطح خارجی باکتری می‌باشد که 
در نتیجه از ورود و نفوذ آنتی‌بیوتیک به داخل باکتری جلوگیری می‌شود. به تازگی مواردی از مقاوست دارویی در برابر 
فلوروکینولن‌ها ale)‏ سیپروفلو کساسین) از lis‏ جنوب شرقی آسیء استرالا و برخی مناطق آمریکا گزارش شده است. 

طبق پیشنهاد CDC‏ جهت درمان اولیه در گونوره‌ای غیرمنتشر از سفتریاکسون, سفی کسیم, سیپروفلکساسین با لووفلوکساسین 
استفاده می‌شود. در صورت عفونت هم‌زمان با کلامیدیا می‌توان از ple‏ عوامل مانند داکسی سیکلین. آزیترومایسین هم به صورت 
مکمل دارویی استفاده نمود. 

تا به حال واکسن She WelS‏ علیه آن شناخته نشده است. گفته می‌شود آنتی‌بادی tule‏ پیلی» por‏ و 76(5 تا حدودی Sho‏ است. 
از مشکلات در عدم موفقیت راه‌های پیشگیری مبتلایان به سوزاک» افزایش عفونت‌های پیچیده در بین افراد بی‌بند و بار است. 


البته نباید تنوع آنتی‌ژنی در سطح غشای خارجی نیسریا و گونه‌های مختلف آن را از نظر دور داشت. 


Very 


aReform 


فصل هشتم : نیسریا 


پروتئین‌های پیلی یکی از عوامل موّثر در مصونیت است. این پروتئین بیشتر در مورد نوزادان مبتلا به سوزاک چشمی اهمیت دارد. 
امروزه» محلول ۱ درصد نیترات نقره» تتراسایکلین ۱ درصد و اریترومایسین ۰/۵ درصد در چشم نوزادان Ay‏ صورت رایج استفاده 


می‌شود. استفاده از پنی‌سپلین جهت حفاظت در برابر بیماری‌های جنسی و به عنوان پیشگیری یک روش غیرموّثر است. 


مهمترین عوامل موّثر در جلوگیری و پیشگیری از اپیدمی ناشی از اين ارگانیسم به ایین شرح است: افزایش سطح معلومات و 
اطلاعات افراد جامعه. شناسایی افراد بی‌بند و بار جنسی و درمان آنها؛ استفاده از وسایل محافظ جنسی در هنگام تماس جچنسی. 
پیگیری جدی بیماران سوزاکی و انجام آموزش‌های عمومی. لازم به ذکر است که عفونت‌های مزمن ناشی از این ارگانیسم 
می‌تواند prio‏ به عفونت‌های بدون علامت و پایدار گشته که در این صورت فرد به مخزن بیماری تبدیل شده و همین امر موجب 
افزایش شیوع Sylow‏ می‌گردد. 

درمان مناسب دارویی و تدابیر محافظتی برای بیماران مبتلا به منتژیت ogre‏ بر کاهش علایم بیماری از میزان مرگ و yee‏ ناشی 
اثرات آن کاسته شده است. عمده‌ترین انتخاب دارویی پنی‌سیلین است که مقاومت در برابر آن رو به افزايش می‌باشد. به تازگی 
مقاومت در برابر کلرامفنیکل و ریفامپین هم گزارش شده است. به همین دلیل نمونه‌های جدا شده از بیمارانی که نسبت به درمان 
تجربی پاسخ مناسبی نمی‌دهند باید از نظر استفاده از آنتی‌بیوتیک موّثر و جهت بررسی مقاومت دارویی مورد ارزیابی دقیق قرار 
گیرند. 

ریشه‌کنی کامل ناقلین سالم در نیسریا منتژیتیدیس بعید به نظر می‌رسد به همین دلیل کوشش می‌شود که درمان دارویی مناسب 
در افرادی که در معرض تماس با بیماران قرار دارند صورت گرفته و نیز ایمنی این افراد نسبت به گروههای سرمی مهم و بیماری‌زا 
افزايش داده شود. هم اکنون از سولفونامیدها برای درمان استفاده نمی‌شود. از پنی‌سیلین برای حذف ناقلین سالم استفاده می‌گردد. 
مینوسایکلین و ریفامپین دو داروی موّثر برای درمان هستند زیرا قادر به ورود به سلول‌های مخاطی بوده و در طی درمان اثرات 
سمی خود را به مرور علیه باکتری ظاهر می‌سازند. از سولفونامیدها برای درمان افرادی که در معرض سویه‌های حساس قرار دارند 
استفاده می‌شود. ریفامپین در مواقع مقاومت به سولفونامیدها کاربرد دارد. از واکسن‌های پلی‌والان موّثر علیه گروه‌های سرمی A‏ 
Y C‏ ۲۷/35 در بجه‌های بیشتر از ۲ سال استفاده می‌شود و در بجه‌های کمتر از ۲ سال به علت این که پاسخ ایمنی مناسبی 
ale‏ آنتی‌ژن‌های پلی‌ساکاریدی کپسول ایجاد نمی‌شود کاربرد ندارد. متأسفانه پلی‌ساکارید LOS‏ گروه سرمی B‏ غیرایمونوژن است 
و نمی‌تواند باعث بروز پاسخ ایمنی مناسب و مصونیت در افراد شود. برای ایمنی‌زایی علیه گروه سرمی B‏ برخورد با آنتی‌ژن‌های 
مشابه و واکنش متقاطع می‌تواند Sho‏ باشد. واکسیناسیون با واکسن گروه سرمی ۸ در افرادی که قصد مسافرت به مناطق اندمیک 
را دارند و نیز بیماران مبتلا به نقص سیستم کمپلمان به عنوان پیشگیری متداول است. 


سایر گونه‌های نیسریا 

گونه‌های نیسریا مثل bpd‏ سیک" و bpm!‏ موکور/" به صورت کامنسال در اوروفارنکس قرار دارند. این ارگانیسم‌ها از مننژیت. 
استئومیلیت. اندو کاردیت» برونکوپولمونری» اوتیت حاد و سینوزیت حاد جدا شده‌اند. میزان واقعی عفونت‌های تنفسی ناشی از این 
ارگانیسم‌ها نامشخص است چرا که اغلب نمونه‌ها با ترشحات دهانی آلوده می‌شوند. نیسریا سیکا و نیسریا موک‌وزا به پنی‌سیلین 
حساس هستند. ولی مقاومت کمی به دلیل تغییر در پروتئین‌های اتصالی به پنی‌سیلین (PBP2)‏ در اين ارگانیسم‌ها مشاهده شده 


است. 


Neisseriasicca - ۱ 
Neisseia Musosa - ۳۲ 
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ایکنلا کورودنس 

در اوایل ele lol ۶ ans‏ گرم سفی؛ مشکل tay‏ و کوچک ay CDC site lS ut‏ تیان اضای کروه ‏ زنب نام 
بیماری که اولین بار ارگانیسم از آن Lie‏ شده) طبقه‌بندی شد. این ارگانیسم‌ها به زیرگروه AS) HBT‏ امروزه ایکنلا کورودنس 
نامیده می‌شود) و زیرگروه HB-2‏ (هموفیلوس آفروفیلوس) و زیرگروه HB-3‏ و HB-4‏ (اکتینوباسیلوس اکتینومایستم کومیتانس) 
تقسیم شدند. این ارگانیسم‌ها در اوروفارنکس انسان کلنیزه می‌شوند و می‌توانند باعث اندو کاردیت تحت حاد باکتریایی شوند. 

این گروه از cele tush‏ گرم منفی مشکل پسند که در ارتباط با آندو کاردیت تحت حاد هستند ay‏ نام HACEK‏ شناخته شده‌اند 
(هموفیلوس آفروفیلوس, اکتینوباسیلوس اکنینومایستم. کاردیوباکتریوم هومینیس ایکنلا کورودنس و (KAS MES‏ 

MS‏ کورودنس باسیل گرم منفی» بی‌هوازی اختیاری» بدون اسپوره غیرمتحرک است. توانایی ارگانیسم در ایجاد فرورفتگی و 
خوردن آگار ay)‏ دلیل تونایی در تولید پلی گالاکتورونیک اسید) توسط ایکن (کسی که اولین بار باکتری را مشاهده کرد) نشان داده 
شد. باکتری به طور طبیعی در دستگاه تنفسی فوقانی است اما به دلیل مشکل‌پسند بودن جداسازی باکتری دشوار است و نیاز به 
محیطهای انتخابی yb‏ 

به عنوان پاتوژن فرصت‌طلب در افرادی که نقص ایمنی و يا تروما دارند مطرح است. به طور شایع از زخم ناشی از گاز گرفتگی 
انسان يا جراحات ناشی از ضربه جدا می‌شود. سایر بیماری‌های مرتبط با آن شامل: اندو کاردیت» سینوزیت» آبسه مغزی» مننژیت و 
آبسه ریوی است. از آنجایی که در عفونت‌های اوروفارنکس مخلوطی از باکتری‌های هوازی و بی‌هوازی وجود دارند. این مجموعه 
در کشت هم دیده می‌شوند. باکتری مشکل‌پسند» کندرشد است. و نیاز به ۵ تا ۱۰ درصد CO2‏ برای رشد دارد. کلنی‌های کوچک 
۵ تا میلی‌متری بعد از FA‏ ساعت انکوباسیون روی بلادآگار یا شکلات آگار دیده می‌شود. خاصیت خورندگی آگار از ویژگی‌های 
تشخیص باکتری است. اما کمتر از نصف ایزوله‌ها این خصوصیت را نشان می‌دهند. باکتری بویی شبیه سفیدکننده‌ها دارد. 

ایکنلا کورودنس به پنی‌سیلین. آمپی‌سیلین. سفالوسپورین‌های وسیعلطیف تتراسایکلین و فلوروکینولون‌ها حساس است. اما به 
اگزاسیلین. سفالوسپورین نسل «Jl‏ کلیندامایسین, اریترومایسین و آمینوگلیکوزید مقاوم است. بنابراین ایک نلا کورودنس به 
آنتی‌بیوتیک‌هایی که برای درمان عفونت‌های ناشی از گاز گرفتگی بکار می رود مقاوم می باشد. 


کینگلا کینگا کوکوباسیل‌های گرم منفی کوچکی هستند که شبیه نیسریا می‌باشند و در اوروفارنکس انسان کلنیزه شده‌اند. باکتری 
بی‌هوازی اختیاری و تخمیرکننده قند است و به موادی برای رشد نیاز دارد. RUS MELS‏ عامل آرتریت در کودکان و اندوکاردیت 
در بزرگسالان در تمام سنین است. از آنجایی که باکتری کندرشد است نیاز به دوره انکوباسیون طولانی ۳ روز Ly‏ بیشتر دارد. 
بسیاری از گونه‌ها ay‏ آتتی‌بیوتیک‌های بتالاکتام که شامل پنی‌سیلین, تتراسایکلین, اریترومایسین, فلوروکینولون‌ها و 
آمینو گلیکوزیدها حساس هستند. 


خلاصه: 


خلاصه ی نیسریا گونوره 

فیزیولوژی و ساختار 

دیپلوکوک‌های گرم منفی با نیازهای پیچیده بهترین رشد در 
اکسیداز و کاتالاز مثبت. تولید اسید از گلوکز به روش 
پروتئین‌های Rmp Opa Por‏ گیرنده‌های پروتئین گیرنده 
ترانس‌فرین» لاکتسوفرین و هموگلوبین» لیپوالیگوس‌اکارید. 
ایمونوگلوبولین پروتتاز « بتالاکتاماز 


ویرولانس 


اپیدمیولوژی 

انسان تنها میزبان طبیعی باکتری است. 

حاملین بدون علامت اصلی‌ترین مخزن بیماری هستند. 

نتقال عمدتاً از طریق تماس جنسی صورت می‌گیرد. 

بالاترین میزان خطر در مبتلایان به نقص اجزای کمپلمان 


است. 
بیماری 


سوزاک: با ترشحات چرکی محل درگیر (مثلا پیشابراهه گردن 
رحمم اپيديديم پروستات» مقعد) بعد از دوره تلقیح ۲ تا ۵ روزه 
عفونت‌های منتشره: انتشار عفونت از محرای ادراری - تناسلی 
به داخل خون» پوست b‏ مفاصل: با بثورات پوسچولار با قاعده 
قرمز و آرتریت چرکی در مفاصل درگیر. 


خلاصه‌ی نیسریا مننژیتیدیس 


فیزیولوژی و ساختار 
دیپلوکوک‌های گرم منفی با نیازمندی‌های رشدی سخت 
رشد در دمای ۲۵ تا ۲۶ درجه در اتمسفر مرطوب 


اکسیداز و کاتالاز مثبت» تولید اسید از گلوکز و مالتوز به طریقه 


آنتی‌ژن‌های سطحی خارجی Sold‏ کپسول پلی‌ساکاریدی پیلی و 


(LOS) لیپوالیگوساکارید‎ 


ویرولانس 
کپسول باکتری را از فاگوسیتوز وابسته به آنتی‌باید مصون می‌دارد. 


(0 


فصل هشتم : نیسربا 


افتالیمای نوزادان: عفونت چرکی چشم که در هنگام تولد 
نوزاد را مبتلا کرده است. 

رنگ‌آمیزی از نمونه پیشابراه برای مردان روش تشخیصی 
مناسبی است. اما برای خانمها کشت نیز ضروری است. 
کشت حساس و اختصاصی است اما امروزه از روش‌های 
مولکولی در بسیاری از آزمایشگاه‌ها استفاده می‌شود. 


درمان کنترل و پیشکیری 

سفتریاکسون» سفی کسیم. سپپروفلوکساسین یا 
لووفلو کساسین در موارد درمان نشده استفاده می‌شود. در 
صورت عدم پاسخگویی به درمان باید از تست سنجش 
حساسیت در آزمایشگاه استفاده کرد چون مقاومت 
آنتی بیوتیکی در JO‏ گسترش است. پنی‌سیلین نباید مصرف 
شود چون باکتری در برابر آن مقاوم شده است. 

داکسی سیکلین يا آزیترومایسین باید برای عفونت plas‏ با 
کلامیدیا تجویز گردد. 

برای نوزادان» پیشگیری همراه با نیترات نقره ۱ درصد. برای 
افتالمیای نوزادان درمان با سفتریاکسون صورت می‌گیرد. 
پیشگیری شامل آموزش بیماران استفاده از کاندوم یا 
اسپرم کش با نانوکسی‌نول ٩‏ (تنها اندکی موثر است) و 
پیگیری شرکای جنسی افراد آلوده می‌باشد. 

واکسن موّثر در دسترس نمی‌باشد. 


Sot یک وی‎ Sal مها با‎ Sool SSeS بالات‎ gs 
درمان قرار گیرد‎ 

مننگوکوکسی: عفونت مننژ که با ترومبوز عروق کوچک و 
درگیری چند ارگان مشسخص میشود؛ ضایعات کوچک پتشی 
پوستی به هم می‌پیوندند و ضایعات خونریزی دهنده بزرگ‌تری به 
وجود می‌آورند. 

پنومسونی: شکل خفیف‌تر بیماری مننگوکوک ال که با 
برونکوپنومونی در بیماران ریوی زمینه‌ای مشخص می‌شود 


yet 


گیرنده‌های اختصاصی برای پیلی مننگوکوک موجب کلنیزاسیون 
5 6 در نازوفارنکس می‌شود. 

باکتری در نبود ایمنی هومورال قادر به زنده ماندن در برابر NAS‏ 
درون سلولی است 

اندوتو کسین عامل بروز اکثر تظاهرات بالینی است. 


اپیدمیولوژی 

انسان تنها میزبان طبیعی باکتری است. 

انتشار از فردی به فرد دیگر از طریق استنشاق ذرات حاصل از 
ترشحات مجرای تنفسی صورت می‌گیرد. 

بالاترین میزان joy‏ بیماری در اطفال کمتر از ۵ «Slo‏ سالمندان و 
مبتلایان به نقص کمپلمان است. 

Cu tie‏ و مننگوکوکسمی اکثراً در اثر سروگروه‌های 3 و C‏ ایجاد 
ی توا 

پنومونی بیشتر در اثر سروگروه‌های ۲ و 1۷135 بوده و گروه 
سرمی ۸ در ارتباط با بیماری در کشورهای عقب‌مانده می‌باشد. 
Sylow‏ در سراسر جهان به ویژه در ماه‌های سرد و خشک سال 
پراکنده است. 


بیماری 


۰ 


خلاصه‌ی بیماریهای ناشی از ایکنلا و کینگلا 


WSU)‏ کورودنس 


۳ 
فصل هشتم : نیسریا 
رنگ‌آمیزی گرم از مایع مغزی نخاعی حساس و اختصاصی است 
اما برای نمونه‌های خون چندان ارزشی ندارد. 
کشت قطعی است ولی ارگانیسم سخت رشد است و در صورتی که 
در معرض خشکی يا سرما قرار گیرد از بین می‌رود. 


تست‌های شناسایی آنتی‌ژن‌های مننگوکوکی غیرحساس و 


درمان» کنترل و پیشکیری 

نوزادان شیرخوار دارای ایمنی غیرفعال (در ۶ ماه (Jol‏ هستند. 
درمان با پنی‌سیلین (داروی انتخابی) کلرامنفیکل» سفتریاکسون و 
سفوتاکسیم انجام می‌شود. 

سپیروفلو کساسین» سفتریاکسون انجام می‌گردد (به شرطی که 
ارگانیسم حساس باشد). 

واکسیناسیون معادل پروفیلاکسی شیمیایی است و تنها برای 
گروه‌های سرمی W135 9 YC A‏ انحام می‌شود. هیچ واکسن 
موّثری برای گروه سرمی B‏ در دسترس نیست و واکسن‌های 
پلی‌ساکاریدی کونژوگه برای حفاظت اطفال کمتر از ۲ سال کاربرد 


دارد. 


زخم‌های گازگرفتگی انسان: عفونت همراه با تروما Mes)‏ گازگرفتگی يا آسیب ناشی از ضربه مشت) و ورود ارگانیسم به بافت‌های 


عمعی 


اند کاردیت تحت role‏ عفونت اندو کاردیوم که با درگیری تدریحی با تب‌های با درجه uh‏ تعریق شبانه و لرز مشخص می‌شود. 


Bus WS 


اندو کاردیت تحت حاد: مشابه ایکنلا کورودنس 


۱ 
فصل نهم: باسیلوس 


باسیلوس 


اهداف فصل 
دانشجویان با مطالعه این فصل قادر خواهند بود: 


در مورد خصوصیات ساختاری و کشت باسیلوس ها توضیح دهند. 
اعضای جنس باسپلوس را نام ببرند. 

عوامل بیماریزایی باسیلوس ها را شرح دهند. 

پاتوژنز و بیماریهای ناشی از باسیلوس های مختلف را شرح دهند. 


روشهای تشخیص, درمان و پیشگیری عفونتهای باسیلوسی را توضیح دهند. 


باسیلوس 

دو جنس مهم از خانواده باسیلاسیه (AAV Sud)‏ به نامههای باسیلوس (هوازی - بی‌هوازی» (AV Joe‏ و کلستریدیوم (بی‌هوازی 
مطلق) می‌باشند. *جنس جدید در باسیلوس تعریف شده است که در 11۸ 165 متفاوت می‌باشند. بیشتر گونه‌های بیماریزای 
هوازی در جنس باسیلوس قرار دارند. 


جدول ٩-۱‏ گونه‌های مهم باسیلوس و بیماربهای آنها 

نام ار گانیسم ریشه‌یابی نام ol‏ 

باسیلوس یک باسیل کوچک 

باسیلوس awl ST‏ آنتراکس» زخم نکروز شونده سیاه‌رنگ( زغال) 


ب. سرتوس مومی» py‏ با رنگ تیره 

ب. میکوئید شبیه قارچ» به JSS‏ کلونی‌های قارچی, در گروه سره توس قرار دارد. 
ب. استثارو ترموفیلوس . ترموس Sle‏ گرمادوست (جهت استاندارد نمودن اتوکلاو) 

ب. سوبتیلیس باریک» سست Sy)‏ باسیل ظریف که در محیط شایع می‌باشد) 

ب. تورنژینسیس یک کلمه آلمانی است و در گروه سرئوس قرار دارد. 


۱ 
فصل نهم: باسیلوس 


شکل ٩-۱‏ اسپورهای رنگ‌آمیزی شده باسیلوس سرئوس با مالاشیت گرین 


بیش از ۷۰ گونه در باسیلوس‌ها قرار دارند. خوشبختانه تعداد کمی از آنها از نظر بیماریزایی اهمیت دارند (جدول (A-V‏ باسیلوس 
آنتراسیس عامل آنتراکس بوده و به عنوان سللاح بیولوژیکی مطرح می‌باشد. 


جدول ٩-۲‏ گونه‌های مهم باسیلوس و بیماریهای آنها 


ار گانیسم بیماری 
باسیلوس آنتراسیس Stal‏ (جلدی» گوارشی» استنشاقی) 
باسیلوس سرئوس گاستروانتریت (استفراغی» اسهالی» عفونت‌های چشمی» سپسیس 


باسیلوس مایکوئیدس عضو باسپلوس سرئوس گاستروانتریت» عفونت‌های فرصت‌طلب 


باسپلوس تورنژینسیس گاستروانتریت» عفونت‌های فرصت‌طلب 


باسیلوس آنتراسیس 

فیزیولوژی و ساختمان 

باسیلوس آنتراسیس باسیل بزرگی است که در نمونه‌های بالینی به صورت تک Ly‏ باسیل‌های جفت و در کشت به صورت 
ارگانیسم‌های بصورت زنجیره‌های بلند od‏ می‌شود (شکل 8-۲). اگرچه اسپورها در کشت‌های کهنه ۲-۳ روزه به سادگی دیده 
می‌شوند ولی در نمونه‌های بالینی و کشت تازه قابل ریت نیستند. 

باسیلوس آنتراسیس ویرولان SLE‏ ژن‌هایی بر روی یک پلاسمید بزرگ ply‏ 7601 می‌باشند که مسئول تولید سه توکسین 
پروتئینی است. آنتی‌ژن نگهدارنده (PA)‏ فاکتور (EF) pal‏ فاکتور کشنده (LF)‏ که به تنهایی توکسیک نبوده و در کنار یکدیگر 
توکسین کشنده (77) را تشکیل می‌دهد. آنتی‌ژن محافظت کننده به همراه فاکتور pal‏ و آنتی‌ژن محافظت کننده به همراه 
فاکتور کشنده ay‏ رسپتورهای سطح سلول میزبان متصل می‌شوند. دو رسپتور وجود دارند: یکی شاخص ان دوتلیال تومور (TEMB)‏ 
که به نام رسپتور توکسین آنتراکس ۸11 نیز خوانده می‌شود و دیگری پروتئین مورفوژنز کاپیلاری (CMG2)‏ این رسپتورها در 
سطح سلولی بسیاری از بافت‌های بدن (مغزه قلب» ,009 ody,‏ عضله اسکلتی؛ پانکراس, ماکروفاژها) وجود دارد. بع از آنکه آنتی‌ژن 
نگهدارنده PA‏ به سلول میزیان متصل oad‏ آنزیم پروتتازمیزبان آن را می شکند. PA‏ در سطح سلول یک کمپلکس حلقه‌ای هفت 


۱ 


۱ 
فصل نهم: باسیلوس 


قطعه‌ای که به نام «پیش‌منفذ ,| «Prepore‏ ایجاد می‌نماید. این کمپلکس به مولکولهای فاکتور کشنده و Ly‏ فاکتور pal‏ متصل 
گردد. تشکیل این کمپلکس باعث تحریک اندوسیتوز می شود. در این موقع پیش منفذ قادر است پروتفین فصال شده میشوژن را 
شکسته و به این ترتیب Gh‏ مرگ سلولی شود. فاکتور pal‏ یک آدنیلات سیکلاز است که میزان منوفسفات حلقوی ( (CAMP‏ را 
افزايش داده و باعث ادم می‌شود. 

کپسول پلی‌پتیدی مشخص (پلی‌دی گلوتامیک اسید) در نمونه‌های بالینی مشاهده می‌شود dy‏ این کپسول در شرایط آزمایشگاهی 
تشکیل نمی‌شود مگر اين که شرایط خاصی برای رشد ارگانیزم مهیا شود. ژن کپسول بر روی دومین پلاسمید (PXO2)‏ حمل 
می‌شود. تنها یک نوع از کپسول شناخته شده است و احتمالا به دلیل آن است که تنها از گلوتامیک اسید ساخته شده است. 


٩8 = a"‏ ~~ ای 

۳۹ رز‎ > od > Se 7 
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شکل ٩-۲‏ باسیلوس آنتراسیس در خون بیمار مبتلا به آنتراکس تنفسی 


پاتوژنز و ایمنی 

دو فاکتور اصلی مسئول ویرولانس باسیلوس آنتراسیس عبارتند از: کپسول و تولید توکسین. کپسول دارای ویژگی ضدبیگانه خواری 
است. توکسین ادم با فعالیت آدنیلات سیکلازی خود باعث تجمع مایع (pol)‏ در بیماری آنتراکس می‌شود. فعالیت متالوپروتشاز روی 
توکسین کشنده موجب فعال کردن ماکروفاژها و رهایی فاکتور نکروز دهنده توموری و اینترلوکین -۱ -بتا و سایر سایتوکاین‌های 
پیش‌التهابی می‌شود. از پروتئین‌های باسیلوس آنتراسیس, آنتی‌ژن نگهدارنده بیشترین فعالیت ایمن‌زایی را دارد. فاکتور کشنده و pol‏ 
سیستم ایمنی ذاتی میزبان را مهار می‌کنند. 


اپیدمیولوژی 

آنتراکس (شارین) به طور اولیه بیماری علفخواران است. انسان از طریق تماس با حیوانات آلوده یا محصولات یا فرآورده‌های 
حیوانی عفونی می‌شوند. بیماری در کشورهایی که واکسیناسیون انجام نمی‌شود یا انجام آن غیرعملی است یک مشکل جدی به 
شمار می‌رود. از اسپور باسیلوس آنتراسیس به عنوان یک سلاح استفاده ميشود. 

بیماری توسط یکی از سه oly‏ زیر به انسان منتقل می‌شود: تلقیح » استنشاق "و بلعیدن . تلقیح معمول‌ترین راه انتقال بیماری به 
انسان است و تقریباً ۹۵ درصد از عفونت‌های آنتراکس از تلقیح اسپورهای باسیلوس به پوست در معرض خاک یا فرآورده‌های آلوده 
مانند پوست يا چرم. موی بز و پشم ایجاد می‌شوند. 

آنتراکس گوارشی در انسان‌ها بسیار نادر است ولی خوردن یک oly‏ معمول عفونت در علفخواران (دام‌ها) است. آنتراکس استنشاقی 
که به بیماری پشم‌ریسان معروف است از استنشاق اسپورهای باسیلوس آنتراسیس در طی عمل‌آوری موی بز (پشم یا چرم) ایجاد 
می‌شود. گرچه ol)‏ استنشاقی معمول نیست. اما انتقال اسپورها از این oly‏ در جنگ های بیولوژیک رایج می‌باشد 


Inoculation . 
at 
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۱ 
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بیماری‌های بالینی 
آنتراکس (sli)‏ جلدی به طور متداول با ایجاد پاپول بدون درد در محل تلقیح شروع می‌شود که به سرعت به یک زخم که 
توسط وزیکول‌هایی احاطه شده تبدیل می‌گردد. سپس در آن محل یک اسکار نکروزدهنده تشکیل می‌شود (شکل (AV‏ علاشم 
سیستمیک لنفادنوپاتی دردناک و ادم حجیم LSU‏ از توکسین آنتراکس ظاهر می شود و میزان مرگ و poe‏ بیماران مبتلا به 
آنتراکس جلدی درمان نشده در حدود ۲۰درصد است. 
آنتراکس گوارشی بسته به محل عفونت. با علایم بالینی متنوع ظاهر می‌شود. در قسمت فوقانی گوارش, با زخم دهان» مری» تورم 
غدد لنفی pal aol‏ و سپسیس ظاهر می‌شود. چنانچه باکتری به سکوم و ایلئوم تهاجم داشته باشد» با تهوع و استفراغ همراه بوده و 
lage‏ مار سیک یی مگ و مه Al cade yes cle iS VN‏ 


آنتراکس تنفسی برخلاف دو مورد قبلی» 899 نهفته طولانی (۲ ماه یا بیشتر) دارد. در این مدت بیمار, علایمی را نشان نمی‌دهد. در 
مدیاستین منتقل می کنند. علایم اولیه اختصاصی نبوده و با تب» سرفه» سردرد» لرزه تهوع» تنفس کوتاه و دردهای سینه و شکم 
همراه است. مرحله دوم بیماری با تب بالا و بزرگ شدن غدد مدياستین (شکل ۴-) ظاهر می‌شود. مننژیت در نیمی از مبتلایان به 


آنتراکس تنفسی اتفاق می‌افتد. اگر درمان نشود منتهی به شوک و مرگ می‌شود. 


شکل ٩-۴‏ آنتراکس تنفسی همراه با بزرگ شدن گره های لنفی مدیاستن 


nt‏ ۲ آزما ین گاهی 
عفونت باسیلوس آنتراسیس با جداسازی میکروارگانیسم از ped j‏ غدد لنفی درگیر و خون تشخیص داده می‌شود. بنابراین مشخص 
نمودن باکتری به روش میکروسکوپی و کشت مشکل نیست. فقط باید باسیلوس آنتراسیس را از ples‏ باسیلوس‌ها (باسیلوس 


jo) 


۱ 
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سرئوس) تشخیص داد. تشخیص اولیه باسیلوس آنتراسیس براساس رنگ‌آمیزی و شکل کلنی می‌باشد. باکتری‌ها باسیل‌های طویل, 
گرم Cure‏ که جدا جدا يا به شکل زنجیر قرار گرفته‌اند. اسپورها در نمونه‌های بالینی دیده نمی‌شوند اما اگر تحت شرایط کم CO?‏ 
کشت داده شوند می‌توان اسپورها را با رنگ‌آمیزی اختصاصی مالاشیت مشاهده نمود (شکل 4-۱). کیسول در بافت زنده وجود دارد 
ولی در کشت دیده نمی‌شود. مشاهده کپسول با استفاده از مرکب چینء رنگ‌آمیزی مک فادین متین بلو و آتتی‌بادی فلورسنت 
ale DFA‏ کپسول صورت می‌گیرد. 


مشخصات AS‏ بر روی محیط کشت بلادآگار (خون گوسفندی) : بزرگ, بدون رنگ با ظاهر شیشه خورده در سطح AS‏ و 
حاشیه بی‌نظم می‌باشد. کلنی‌ها غیرهمولیتیک هستند و تمایل به چسبیدن به سطح آگار محیط کشت دارند. بدون تحرکت و 
غیرهمولیتیک بودن آن را از باسیلوس سرئوس مجزا می‌کند. با روش POR‏ و لیز شدن توسط فا LAF‏ نیز می‌توان باسیلوس 
il‏ آنسنن را تقتخنضی: داد 


درمان» Spring‏ و کنترل 

برخلاف بسیاری از گونه‌های دیگر باسیلوس باسیلوس آنتراسیس به پنی‌سیلین که از نظر تاریخی برای درمان انتخابی یک عفونت 
مشکوک در نظر گرفته شده است حساس است. همچنین ایزوله‌ها به داکسی سیکلین» سیپروفلو کساین حساس است. از آنجا AS‏ 
ژن‌های مقاومت به پنی‌سیلین و داکسی‌سیکلین به باسیلوس آنتراسیس منتقل شده. لذا امروزه سیپروفلو کساسین برای درمان 
تجربی توصیه می‌شود. سویه‌های آنتراسیس به سولفونامیدها و سفالوسپورین‌های وسیع‌الطیف مقاوم هستند. 

کنترل بیماری انسانی نیازمند کنترل بیماری حیوانی است که شامل واکسیناسیون گله‌های حیوانی در مناطق اندمیک و سوزاندن یا 
دفن حیواناتی است که از آنتراکس مرده‌اند. ريشه کنی کامل سیاه زخم بعید است چرا که ارگانیسم می‌تواند برای La JLo‏ در خاک 
زنده بماند. 

واکسیناسیون حیوانات یک اقدام کنترلی موّثر است. واکسیناسیون برای محافظت افراد زیر به کار می‌رود: )1( برای افرادی که در 
نواحی اندمیک زندگی می‌کنند. (۲) آنهایی که با پوست و پشم حیوانات» پودر استخوان و موی وارداتی از نواحی اندمیک آنتراکس 
سروکار دارند. (۲) پرسنل ارتش. 

گرچه به نظر می‌رسد که واکسن‌های رایج موّثر باشند ولی لازم است سعی بیشتری در تولید واکسن‌های با سمیت کمتر شود. 


باسیلوس سرئوس و سایر باسیلوس‌ها 

باسیلوس‌ها غیر از باسیلوس آنتراسیس پاتوژن‌های فرصت‌طلبی هستند که ظرفیت پایینی از نظر ویرولانس دارند. گرچه بسیاری از 
آنها مولد بیماری هستند ولی باسیلوس سرئوس مهم‌ترین پاتوژن در بین آنهاست که بیماری‌های زیر را ایجاد می‌کند: 
گاستروانتربت» عفونت‌های چشمی و سپسیس وابسته به PIT‏ درون رگی. 


گاستروانتریت ناشی از باسپلوس سرئوس توسط یکی از دو انتروتوکسین این باسیل ایجاد می‌شود (جدول (AY‏ انتروتوکسین پایدار 
در برابر حرارت فرم/ستفراغی و انتروتوکسین حساس به حرارت فرم/سهالی بیماری را ایجاد می‌کند. انتروتوکسین حساس به 
حرارت شبیه انتروتوکسین ناشی از اشریشیاکلی و ویبریوکلرا است. هر کدام از این‌ها محرک سیستم آدنوزین مونوفسفات حلقوی - 
آدنیلات سیکلاز سلول‌های اپیتلیال روده‌ای را تحریک می‌کنند مکانیسم عمل انتروتوکسین مقاوم در برابر حرارت ناشناخته است. 


Medusa head . ۱ 


۱ 
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پاتوژنز عفونت‌های چشمی باسیلوس سرئوس به طور واضح شناخته نشده است. حداقل سه نوع توکسین در ایجاد عفونت دخیل 
هستند: توکسین jg SO‏ دهنده (انتروتوکسین حساس به حرارت» سرئوليزین (همولیزین قوی که به نام گونه تولید AGS‏ اش 
نامگذاری شده است) و فسفولییار ) (لستیناز قوی). تخریب سریع چشم که از مشخصه عفونت‌های چشمی باسیلوس سرئوس 
است. گونه باسیلوس به طور موقت پوست را کلنیزه می‌کند و می‌تواند باعث آلودگی کشت‌های خون شود. در حضور یک جسم 
خارجی داخل عروقیء این ارگانیسم‌ها می‌توانند مستول ایجاد باکتریمی مداوم و علایم سپسیس (مانند تب لرزه کاهش فشارخون و 
شوک) باشند: 


جدول ٩-۲‏ مسمومیت غذایی ناشی از باسیلوس سرئوس 
شکل استفراغی شکل اسهالی 
نوع غذا برنج گوشت» سبزیجات 
دوره کمون (ساعت) ‏ ۶ > (به طور متوسط ۲ ساعت) ‏ ۶> (به طور متوسط ٩‏ ساعت) 
mre‏ استفراغ» تهوع»کرامپ‌های شکمی Sew!‏ تهوع,کرامپ‌های شکمی 
دوره کمون (ساعت) ۰ (متوسط (A‏ ۲۰-۶ (متوسط ۲۴) 
انتروتوکسین مقاوم به حرارت حساس به حرارت 
اپیدمیولوژی 
باسیلوس سرئوس, و plo‏ گونه‌های باسیلوس ارگانیسم‌های فراگیری هستند که عملاً در همه محیطها CAL‏ می‌شوند. 
جداسازی باکتری از نمونه‌های بالینی بدون وجود بیماری مشخض دلیل بر آلودگی است. 


بیماری‌های بالینی 

همان گونه که قبلاً گفته شد باسیلوس سرئوس عامل دو شکل متفاوت از مسمومیت غذایی یعنی استفراغی و اسهالی است. فرم 
استفراغی در نتیجه مصرف برنج آلوده ایجاد می‌شود. اکثر باسیل‌ها در طی مراحل اولیه پختن کشته می‌شوند ولی اسپورهای مقاوم 
به حرارت باقی می‌مانند. چنانچه Wy‏ پخته در یخچال نگهداری نشود اسپورها به فرم رویشی تبدیل شده و باسیل‌ها می‌توانند به 
سرعت تکثیر یابند. انتروتوکسین مقاوم به حرارت که در Wy‏ آزاد می‌شود در طی گرم کردن مجدد برنج از بین نمی‌رود. پس از 
خوردن انتروتوکسین و گذشت یک دوره ۱-۶ ساعته» بیماری با دوره کوتاه (کمتر از ۲۴ ساعت) ظاهر می‌شود. علایم شامل تهوع » 
استفراغ و کرامپ‌های شکمی است. تب و اسهال eee‏ وجود ندارند. اختلالات کبدی در ارتباط با ورود مقدار زبادی توکسین 
استفراغ‌آور ایجاد می‌شود که متابولیسم اسیدچرب میتوکندریایی را مختل می‌کند. 

فرم اسهالی مسمومیت غذایی ناشی از باسیلوس سرئوس در ناشی از مصرف گوشت. سبزیجات یا سس‌های آلوده است. دوره 
انکوباسیون طولانی‌تر Geb‏ تکثیر باکتری و تولید انتروتو کسین حساس به حرارت می‌گردد و سپس اسهال. تهوع و کرامپ‌های 
شکمی ظاهر می‌شود. این فرم از بیماری به طور معمول یک روز یا بیشتر طول می‌کشد. 

عفونت‌های چشمی باسیلوس سرتوس معمولاً پس از صدمات وارده و آسیب‌های فیزیکی روی می‌دهند. منشاء ارگانیسم‌ها در 
بیماران با تروماء می‌تواند بعلت خاک آلوده‌ای باشد که بر روی شبیع فرو رفته به چشم قرار دارد یا ارگانيسم‌ها ممکن است ۳ 
وارد چشم شود. پان افتالمیای باسیلوسی نوعی بیماری پیشرونده و سریع است که تقریباً منجر به از دست رفتن کامل ادراک نور 
در عرض FA‏ ساعت پس از آسیب چشمی می‌شود. این عفونت‌ها در معتادین تزریقی نیز مشاهده می‌شود. 

pl‏ عفونت‌های ناشی از باسیلوس سرئوس و گونه‌های Soo‏ باسیلوس عبارتند از: عفونت‌های ناشی از کاتتر درون رگی و شنت 
سیستم عصبی مرکزی و اندوکاردیت (بیشتر در معتادان تزریقی معمول است). علاوه بر آن پنومونی» باکتریمی و مننژیت در 
بیمارانی که به شدت سیستم ایمنی‌شان مهار شده است مشاهده می‌شود. 


۱ 
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تشخیص آزمایشگاهی 

همانند باسیلوس آنتراسیس, سایر گونه‌های باسیلوس در آزمایشگاه قابل کشت هستند. برای تأیید بیماری ناشی از غذه غذای 
مشکوک (مانند برنج» گوشت. سبزیجات) بایستی کشت داده شود. برای جداسازی ارگانیسم کشت ضرورتی ندارد. چون کلنیزاسیون 
مدفوعی متداول است. تشخیص انتروتوکسین polio‏ و یا حساس ay‏ حرارت در آزمایشگاه متداول نیست. ارگانیسم‌های باسیلوس به 
آسانی با رنگ‌آمیزی گرم Sy‏ می شوند و می‌توان با کشت نمونه‌های جمع‌آوری شده از چشم آلوده ابزار درون رگی و سایر نواحی 


باکتری را جدا نمود. 


درمان» پیشگیری و کنترل 

به واسطه دوره کوتاه گاستروانتریت ناشی از باسپلوس سرئوس, درمان علامتی کفایت می‌کند. معضل درمان عفونت‌های باسیلوسی 
این است که اين عفونت‌ها سریع و پیشرونده اند و بروز بالایی از مقاومت چند دارویی در آنها مشاهده می‌شود (باسیلوس سرئوس 
به پنی‌سیلین و سفالوسپورین‌ها مقاوم است). ونکومایسین» کلیندامایسین سیپروفلو کاسین و جنتامایسین می‌توانند مفید باشند. با 


نگهداری مناسب WE‏ و مصرف بلافاصله آن پس از پختن می توان از مسمومیت غذایی پیشگیری کرد. 
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خلاصه 


خلاصه ی باسیلوس آنتراسیس 


فیزیولوژی و ساختار 

باسیل‌های گرم مثبت اسپوردار 

بی‌هوازی اختیاری» بدون > CS‏ 

کلنی‌های غیرهمولیتیک که به طور محکم به 
سطح آگار می‌چسبند. 

کپسول پلی‌پپتیدی حاوی پلی —D‏ گلوتامیک اسید 


است که در نمونه‌های بالینی مشاهده می‌شود. 


ویرولانس 

کپسول در سویه‌های ویرولان وجود دارد. 
سویه‌های ویرولان سه نوع آگزوتوکسین تولید 
می‌کنند: آنتی ژن محافظت کننده. fale‏ ادم‌دهنده 
و توکسین کشنده 

Geigy ال هانی خاک‎ Nivel 


اپیدمیولوژی ۱ 

باسیلوس آنتراسیس عمدتا علفخواران را آلوده 
می‌کند و انسان میزبان تصادفی است. در 
کشورهای توسعه Al,‏ به ندرت مشاهده می‌شود 
jell Siwy eats‏ یرانق شام 
نمی‌شود شایع است. 

افراد در معرض خطر شامل آنهایی است که در 
نواحی اندمیک در تماس نزدیک با حیوانات یا 
خاک‌آلوده هستند و آنهایی که با فرآورده‌های 
حیوانی حاصل از نواحی اندمیک 

سر وکار دارند. پرسنل ارتش و غیر ارتش که در 
معرض آثروسل‌های آلوده قرار دارنده می‌باشد. 


از اسپورهای این wl‏ در بیوتروریسم استفاده 


بیماری‌ها 


سیاه زخم جلدی: پاپول بدون درد پیشرونده به 


bls‏ اف آم ta, Jig,‏ احاظ کردهاند و میس 
لنفادنویاتی دردناک» ادم و علایم سیستماتیک 
ظاهر می شوند. 

سیاه زخم گوارمی: تشکیل اولسر در fore‏ تهاجم 
(دهان. مری» روده) منتج به لنفادنوپاتی موضعی» 
pal‏ و سپسیس می‌شود. 

سیاه‌زخم تنفسی: شروع علایم غیراختصاصی به 
دنبال سپسیس با تب. pol‏ و لنفادنوپاتی (غدد 
لنفاوی مدیاستن) علایم مننژیت در بعضی از 
بیماران دیده od‏ اکثر بیماران با سیاه‌زخم تنفسی 
در صورت عدم درمان می‌ميرند. 

جداسازی ارگانیسم از نمونه‌های بالینی (مانند 
پاپول یا زخم» خون). تشخیص براساس مشخصات 
میکروسکوپی» گرم مثبت و بدون تحرک و ظاهر 
ils‏ (غیرهمولیتیک و چسبنده) 

تشخیص با WJ‏ فاژ LIS‏ و مشاهده دیواره 
پلی‌ساکاریدی با تست. فلورسنت آنتی‌بادی تأیید 
می‌شود. 


درمان کنترل و پیشگیری 

سپیروفلو کساسین داروی انتخابی است. پنی‌سیلین 
داکسی سیکلین, اریترومایسین یا کلرامفنیکل نیز 
می‌تواند استفاده شود (چنانچه حساسیت به 
پنی‌سیلین مشاهده شد) اما باکتری در برابر 
سولفونامیدها و سفالوسپورین‌های وسیع‌الطیف 
مقاوم است. 

واکسیناسیون حیوانات علفخوار و افرادی که در 
ole‏ اندمیک هستند در کنترل بیماری مهم است 
اما اسپورها را نمی‌توان به راحتی از خاک‌های 
آلوده حذف کرد. 

واکسیناسیون حیوان 350 است اما واکسن انسانی 
محدود شده است. 


خلاصه ی باسیلوس سرئوس 

فیزیولوژی و ساختار 

باسیل‌های گرم Cute‏ اسپوردار متحرک 

بی‌هوازی اختیاری 

کشت در محیط خوندار (بلاد آگار) و ایجاد کلنی بتاهمولیتیک 


ویرولانس 

انتروتوکسین مقاوم به حرارت 

انتروتوکسین حساس به حرارت 

اسپورها می‌توانند در خاک زنده بمانند 

تخریب Cdl‏ توسط آنزیم‌های سیتوتوکسیک شامل سرئوليزین و فسفولیپاز PETC‏ می‌شود. 


اپیدمیولوژی 

در خاک و در سراسر جهان یافت می‌شود. 

افرادی که غذای آلوده به باکتری (برنج» سبزیجات» گوشت. سس) مصرف نمایند مبتلا dy‏ مسمومیت غذایی می‌شوند. 

افرادی که jbo‏ صدمه چشمی (نفوذ اشیاء در داخل چشم) شوند و معتادان تزریقی باشند مستعد ابتلا به عفونت باسیلوس سرئوس 


بیماری‌ها 

گاستروانتریت: فرم استفراغی با شروع سریع استفراغ؛ درد شکمی, دوره کوتاه و فرم اسهالی با شروع طولانی» اسهال و کرامپ‌های 
شکمی مشخص می‌شود. 

عفونت چشمی: سریع» تخریب پیشرونده چشم بعد از تلقیح باکتری به داخل چشم 

جداسازی میکروارگانیسم‌ها از مواد غذایی و نمونه‌های زخم. چشم و... 


درمان» کنترل و پیشگیری 

عفونت‌های گوارشی با درمان‌های علامتی معالجه می‌شوند. برای درمان عفونت‌های چشمی و ple‏ بیماری‌های 
تهاجمی احتیاج به خارج نمودن اشیاء خارجی است و با وانکومایسین, کلیندامایسین» سیپروفلو کساسین یا جنتامایسین 
درمان می‌شود. برای کنترل عفونت‌های گوارشی بهتر است غذا بعد از Gb‏ در یخچال نگهداری گردد. 


۱ 6] ۱۱ 
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فصل دهم 
باسیل های گرم مثبت. اسپوردار و بی هوازی 
باکتریهای گرم مثبت .بدون اسپور و cst‏ هوازی 
باکتری های گرم منفی بی هوازی 


اهداف فصل 
دانشجویان با مطالعه این فصل قادر خواهند بود: 
- در مورد خصوصیات ساختاری و کشت انواع باکتریهای بیهوازی توضیح دهند. 
 -‏ انواع مختلف باکتریهای بیهوازی را نام ببرند. 
- پاتوژنز و بیماریهای ناشی از باکتریهای بیهوازی مهم را شرح دهند. 
- روشهای تشخیص, درمان و پیشگیری عفونتهای ناشی از باکتریهای بیهوازی مهم را توضیح دهند. 


باسیل های گرم مثبت اسپوردار و بی هوازی 

جنس کلستریدیوم (Clostridium)‏ شامل همه باسیل های گرم مثبت بی هوازیی است که قادرند اندوسیور تولید کنند. این 
جنس با ۴ ویژگی تعریف می شود: (۱) داشتن اندوسپور, (۲) متابولیسم بی هوازی» (۳) ناتوانی در تبدیل سولفات به سولفیت (۴) 
گرم Cute‏ بودن دیواره سلولی. اگر چه اکثر اعضاء این جنس بی هوازی مطلق هستنده اما بعضی از آنها آتروتولرانت می باشند 
(مانند کلستریدیوم پرفرینجنس و کلستریدیوم هیستولیتیکوم). اسپور ممکن است در بعضی گونه ها مشاهده نود pie)‏ 
کلستریدیوم راموزوم » کلستریدیوم کلستریدیوفورم و کلستریدیوم پرفرینجنس). بنابراین یک ایزوله در جنس کلستریدیوم بر 
اساس ترکیبی از تست های تشخیصی طبقه بندی می شود: GUT‏ وجود اسپور, کمپلکس فعالیت های بیوشیمیایی و یکسری 
asl,‏ های حاصل از تجزیه متابولیکی. خوشبختانه. اکثر ایزوله های مهم از نظر کلینیکی fold‏ چند گونه محدود می باشند 
(جدول۱۰-۱). 

این ارگانیسم ها در همه جا از جمله در خاک آب و فاضلاب و به عنوان قسمتی از فلور میکروبی نرمال در دستگاه گوارشی 
حیوانات و انسان ها وجود دارند. بسیاری از کلستریدیوم ها ساپروفیت هستند ولی بعضی از آنها به عنوان پاتوژن های انسانی 
عامل بیماری ole‏ هستند از جمله: تتانوس (کلستریدیوم (SLT‏ بوتولیسم (کلستریدیوم باراتی»کلستریدیوم بوتولینوم» 
کلستریدیوم بوتیریکوم) و گانگرن گازی یا میونکروز (کلستریدیوم پرفرینجنس» کلستریدیوم نوی ccs]‏ کلستریدیوم سپتیکوم؛ 
کلستریدیوم هیستولیتیکوم. کلستریدیوم سوردلی) و اسهال مرتبط با مصرف آنتی بیوتیک و کولیت (کلستریدیوم دیفیسیل). 


جدول ۱۰-۱ کلستریدیوم های پاتوژن و بیماری های انسانی مرتبط با آنها 

گونه ها بیماری های انسانی وقوع 

کلستریدیوم دیفیسیل 61( flea‏ مرقبظ با آنتن بیوتیک :گولیت eld‏ کاذب als‏ 
عفونت‌های بافت نرم مانند سلولیت» میوزیست چرکی, 

کلستریدیوم پرفرینجنس 6178615 میونکروزیس پا گانگرن گازی» مسمومیت غذایی als‏ 
Cy yl‏ نکروتیک» سپتی سمی 


۱۰۷ 


۱ ۰ ۲ 
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کلستریدیوم سپتیکوم C.Septicum‏ گانگرن گازی» سپتی سمی غیرشایع 
کلستریدیوم ترتیوم C.tertium‏ عفونت های فرصت طلب غیرشایع 
کلستریدیوم بوتولینوم C.botulinum‏ بوتولیسم غیرشایع 
کلستریدیوم باراتی C.baratti‏ بوتولیسم نادر 
کلستریدیوم بوتیریکوم C.butyricum‏ پوتولیسم pb‏ 
کلستریدیوم هیستولیتیکوم C.histolyticum‏ گانگرن گازی pb‏ 
کلستریدیوم نوی آی C.novyi‏ گانگرن گازی pb‏ 
کلستریدیوم سوردلی C.sordelli‏ گانگرن گازی pb‏ 
کلستریدیوفرن اینو کیوم Clostridioforneinnocuum‏ | عفونت فرصت طلب pb‏ 
کلستریدیوم اینو کیوم C.INNOCUUM‏ عفونت فرصت طلب نادر 
کلستریدیوم اسپوروجنس ۰50۲086765 عفونت فرصت طلب نادر 


gad land iret‏ ها baa er les Sha l ys‏ اس یف( ۲۱ JUS‏ تام ای ا کنیس tal os‏ عاسساعه 
محیطی که اين امر مربوط به تشکیل اسپور است (۲). رشد سریع این باکتری ها در محیط های غنی شده و محیط های بدون 
اکسیژن امکان پذیر است (۳). تولید انواع متعددی از توکسین ها شامل توکسین هیستولیتیک, انتروتوکسین ها و نوروتوکسین 

ها. ۶ پاتوژن شایع و مهم در این جنس در این فصل بررسی می شوند (جدول ۱۰-۲). 


جدول ۱۰-۲ کلستریدیوم‌های مهم 


ارگانیسم تاریخچه پیدایش 

کلستریدیوم Clostridium‏ کلستر یعنی دوک میله 

کلستریدیوم بوتولینوم C.botulinum‏ بوتولوس یعنی سوسیس (اول شیوع آن در ارتباط با سوسیس های بود که 
خوب دودی نشده بودند) 

کلستریدیوم دیفیسیل C.difficile‏ دیفیسیل یعنی مشکل و سخت (سخت رشد می‌کنند و جداسازی می‌شوند. 


به حساسیت بالای این ارگانیسم به اکسیژن اشاره دارد) 
کلستریدیوم پرفربنجنس Cperfringens‏ پرفرینجنس (در ارتباط با حالت تهاجمی در بافت های نکروزه) 


کلستریدیوم سپتیکوم C.septicum‏ سپتیکوم یعنی انتشار سریع (در ارتباط با سپسیس و مرگ و میر (Yo‏ 
کلستریدیوم ترتیوم ۰161111011 ترتیوم یعنی سومین (از نظر تاریخی سومین ایزوله بی هوازی جدا شده از 


زخم‌های ناشی از جنگ بود) 


کلستریدیوم پرفرینجنس 

فیزیولوژی و ساختار 

کلستریدیوم پرفرینجنس که از نمونه cle‏ کلینیکی جدا می شود می تواند با کلنیزاسیون ساده در ارتباط باشد و یا می تواند 
بیماری شدیدی ایجاد کند. کلستریدیوم پرفرینجنس باسیل بزرگ گرم مثبت» راست گوشه و اسپوردار است که اسپورها بندرت 
در شرایط بدن يا بعد از کشت در محیط مشاهده می شوند ( شک ل۱۰-۱). این ارگانیسم یکی از چند گونه غیر متحرک 
Ab gull Saale pedals‏ سرت هر معط cell g atl‏ یکره یراک و Rallis 1S‏ فلع باق که از 
eases‏ فتانبایی سریخ | SL) aaa‏ آزمایشگاه امکان ills ce aly‏ یا وکین که a ght‏ زا شا 0 


۱۰۸ 


۱ 
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اپسیلون(ع) و یوتا )1 )تولید می کند. ایزوله های کلستریدیوم پرفرینجنس به پنج تیپ ( تیپ EGA‏ جدول ۵-۳) طبقه بندی 


ین بو 
۰ = 
baw cw. nS‏ 
نم oa.‏ 
age ai Sere‏ 
s‏ 
ey ly‏ ۳ 
ae | 3‏ 
A‏ ‘ 
i :‏ 
Ck oe‏ 19 
شکل ۱۰-۱ رنگ‌آمیزی گرم از کلستریدیوم پرفرینجنس 
جدول ۱۰-۳ توزیع توکسین مرگبار درتاییپ های ۸ تا کلستریدیوم 

۲ توکسین های کشنده 
انواع a‏ 

الفا بت اپسیلون پوت 
ae A‏ = ,= = 
B‏ + + + 5 
0 + + - - 
D‏ + = + 
E‏ + = = + 

پاتوژنز و ایمنی 


کلستریدیوم پرفرینجنس می تواند طیفی از بیماری ها را ایجاد کند. از گاستروانتریت خود محدود شونده تا تخریب شدید بافت 
با مرگ و میر بسیاربالا( مثل میونکروزیس کلستریدیایی). پتانسیل بالای پاتوژنی به ۱۲ نوع توکسین و آنزیم تولید شده توسط 
این ارگانیسم نسبت داده می شود (جدول۵-۴). توکسین آلفا مهم ترین توکسین و یکی از توکسین های تولید شده توسط پنج 
تیپ کلستریدیوم پرفرینجنس لسیتینازی (فسفولیپازی) است که اریتروسیت پلاکت» لکوسیت و سلول های اندوتلیال را لیز می 
کند (شکل ۵-۲). این توکسین با افزایش نفوذپذیری عروقی» همولیز وسیع و خونریزی (با تخریب (ASH‏ تخریب بافت 
(مشاهده شده در میونکروزیس) ءتوکسیستی کبد و اختلال عمل میوکارد (کاهش فشار خون. کاهش ضربان قلب) در ارتباط 
است. بیشترین مقدار توکسین آلفا توسط کلستریدیوم پرفرینجنس تیپ ۸ تولید می شود. بتا توکسین مسئول ایجاد ضایعات 
نکروتیک و از دست دادن موکوس با شکل گیری ضایعات نکروتیک و پیشرفت به سمت انتریت نکروزان ) بیماری پیگ Se‏ 
Ce‏ نکروتیکانس) می باشد. توکسین اپسیلون یک پیش توکسین است که توسط تریپسین فعال شده و نفوذ پذیری عروقی 
دیواره معدی — روده ای را افزايش می دهد. یوتا توکسین چهارمین توکسین اصلی است که توسط کلستریدیوم پرفرینجنس 
تیپ E‏ تولید می شود که فعالیت نکروتیک دارد و نفوذ پذیری عروقی را افزایش می دهد. 
آنتروتوکسین کلس‌تریدیوم پرف رینجنس یک پروتئین 
حساس به حرارت است که در کولون تولید می شود. 
ترییسین فعالیت توکسین را سه برابر افزایش می دهد. 
توکسین بیشتر توسط سویه های تیپ ۸ تولید می شود. 
انتروتوکسین در مرحله تشسکیل اسپور (اسپورولاسیون) 
ترشح می شود. محیط قلی‌ایی روده بسزرگ مرک 


۱۰۹ 


۱ ۰ 
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اسپورولاسیون است. انتروتوکسین به رسپتورهای روی 
پرزهای غشایی از اپیتلی وم روده کوچک در sll) ppb)‏ 
روده) 9 ژوژنوم متصل شده ولی وارد دئودنوم نمی شود. ورود 
این توکسین به غشای سلول ها منجر به تغییر نفوذ پذیری 
و از دست رفتن یون و GLa‏ می شود. آنتی بادی علیه 
انتروتوکسین نشان دهنده تماس قبلی است ولی حفاظتی 
نیست. فعالیت سایر توکسین ها و آتزیم های کلستریدیوم 
پرفرینجنس در جدول ۵-۴ خلاصه شده است. 


شکل ۱۰-۲رشد کلستریدیوم پرفرینجنس بر روی بلاد آگار خون گوسفندی. به کلنی های منتشر و پهن با فعالیت همولیز توجه 
کنید. کلستریدیوم پرفرینجنس را از روی منطقه همولیز کامل که به وسیله توکسین تتا تولید می شسود و یک همولیز جزیی 
وسیع تر که توسط توکسین آلفا ایجاد می گردد تشخیص می دهند. 


شکل ۱۰-۳ رشد کلستریدیوم پرفرینجنس بر روی محیط حاوی تخم مرغ. توکسین آلفا (لسیتیناز) فسفولیپیدهای موجود در 
سرم و زرده تخم مرغ را هیدرولیز می کند و رسوب کدری را ایجاد می‌نماید (سمت (Cowl,‏ و رسوب هنگامی که ار گانیسم در 
حضور آنتی بادی های ضد توکسین (سمت چپ) رشد نماید به وجود نمی آید. واکنش ناگلر از ویژگی های کلستریدیوم 
پرفرینجنس است. 


جدول ۱۰-۴ فاکتورهای ویرولانس مرتبط با کلستریدیوم پرفرینجنس 

فاکتورهای ویرولانس فعالیت بیولوژیک 

توکسین آلفا توکسین کشنده. فسفولیپاز ن) ( لسیتیناز) افزایش قابلیت نفوذ پذیری عروق» همولیزین تولید 
فعالیت نکروزی» میونکروزیس 

توکسین بتا توکسین کشنده» فعلیت نکروزی 

توکسین اپسیلون توکسین کشنده پرمثه آز 


توکسین یوت توکسین دوگانه کشنده. فعالیت نکروزی ریبوزیله کردن آدنوزین دی فسفات (ADP)‏ 
توکسین دلتا همولیزین 

توکسین تتا همولیزین حساس به حرارت و اکسیژن» سیتولیتیک 

توکسین گام کلاژناز ژلاتینازه فعالیت نکروزی 

توکسین لامبدا پروتئاز 

توکسین مو هیالورونیداز 

توکسین نو داکسی GUS sign)‏ همولیزین» فعالیت نکروزی 

انتروتوکسین تغییر قابلیت نفوذ پذیری غشایی در ایلئوم ( سیتوتوکسیک انتروتوکسیک و سوپر آنتی ژن) 
نورآمینیداز تغییر گیرنده های گانگلیوزیدی سطح Jobo‏ افزایش ترومبوز مویرگی 

اپیدمیولوژی 


y eens als‏ فر یتخس Acad‏ معمولا ذرفستگاه روده ای اسان ها و خوافات.ساکن استو yal ay‏ گسترده pal‏ در طخ 
به خصوص در خاک و آب آلوده با مدفوع پراکنده است. این ارگانیسم تحت شرایط نامساعد اسپور تشکیل می دهد و برای 


۱۹۰ 


0 
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مدتهای طولانی پایدار می le‏ سویه های EG BOs‏ بیشتر روده حیوانات و گاهی انسان کلنیزه می شود ولی نمی توانند در 
خاک باقی بمانند. کلستریدیوم پرفرینجنس تیپ A‏ انسانی. عفونت بافت های نرم و مسمومیت غذایی و سپتی سمی اولیه ایجاد 


سندروم‌های بالینی 

عفونت بافت نرم 

عفونت بافت نرم به دلیل کلستریدیوم پرفرینجنس به صورت: (۱) سلولیت» (۲) فاسیت یا میوزیت چرکی, (۳) گاز گانگرن است. 
بسیاری از ایزوله های کلستریدیوم پرفرینجنس و دیگر گونه های کلستریدیایی از کشت های زخم بدون هیچ اهمیت کلینیکی 
جدا می‌شوند. این ارگانیسم همچنین می تواند سلولیت را با تولید گاز در بافت نرم شروع JSS) US‏ ۱۰-۴). این پروسه می‌تواند 
به سمت میوزیت چرکی پیشرفت کند ولی نکروز عضلانی و WE‏ سیستمیک دیده نمی شود. 


میونکروزیس کلستریدیومی (گازگانگرن) بیماری تهدید کننده زندگی است. بیماری با درد شدید مشخص می شود که عموماً در 
عرض یک هفته پس از ورود کلستریدیوم به داخل بافت در اثر تروما یا جراحی ایجاد می‌شود. متعاقب آن dy‏ سرعت نکروز 
عضلانی وسیع. شوک نقص کلیوی و مرگ در عرض دو روز پس از شروع علایم اتفاق می افتد. آزمایشات ماکروسکوپی 
عضله. بافت نکروزه و گاز ایجاد شده در بافت را آشکار می‌سازد که اين گاز در اثر فعالیت متابولیکی باکتری تولید می شود. 


شکل ۱۰-۴ سلولیت کلستریدیایی. کلستریدیوم ها در طی جراحصی 
از طریق آسیب فیزیکی وارد بافت می شوند و در این تصویر بیمار 
دچار شکستگی استخوان ساق با نسده است. بنج روز پسس از آسیب 
پوست بی رنگ شده و تاول و نکروز رو به گسترش رفت. اگزودای 
سروزی و گاز زیر Gale‏ به وجود آمد اما هیچ مدرکی مبنی بر نکروز 
عضله وجود نداشت. بیمار پیش آگهی خوبی ندارد. 


مسمومیت غذایی 

مسمومیت غذایی کلستریدیایی» نسبتاً معمول است و کمتر به آن توجه می شود. این بیماری: (۱) توسط یک دوره انکوباسیون 
کوتاه(۸-۲۴ ساعت) مشخص می شود؛ (۲) تظاهرات کلینیکی شامل کرامپ های شکمی و اسهال آیکی است ولی تب تهوع یا 
استفراغ وجود ندارد؛ (۲) دوره کلینیکی آن کمتر از ۲۴ تا ۴۸ ساعت است. بیماری از خوردن محصولات گوشتی آلوده (گاوه مرغء» 
بوقلمون) با تعداد زیادی (*۱۰۸-۱۰ ارگانیسم) از کلستریدیوم پرفرینجنس تیپ A‏ ناشی می‌شود. نگهداری غذا در یخچال بعد از 
آماده کردن آن از تولید انتروتوکسین ها جلوگیری می کند. حرارت دادن مجدد غذا می تواند انتروتوکسین حساس به حرارت را 
Monde‏ 


انتریت نکروزان 
ce sal‏ نکروز دهنده ( LIE‏ نتریت نکروزان یا پیگ بل نام دارد) یک بیماری نادر نکروزان حاد در ژژونوم است که توسط درد 
شکمی, اسهال cigs‏ شوک و پریتونیت مشخص می‌شود. مرگ ومیر در بیماران با عفونت ب ۵۰ درصد می‌رسد. کلستریدیوم 
پرفرینجنس تیپ ") تولیدکننده بتا توکسین مسئول ایجاد اين بیماری است. انتریت نکروزان در ارتباط با مصرف غذاهای نپخته 
و انشفاده ta‏ کوک با »میتی ,است. که باق eB ee ein‏ فال تن bot‏ گر سین شی قوف سای 
ریسک فاکتورها برای ابتلا به بیماری با مقادیر بالای ارگانیسم و سوم‌تغذیه همراه است. 

۳ 
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جداسازی کلستریدیوم پرفرینجنس و دیگر گونه های کلستریدیایی از کشت های خون می تواند زنگ خطر باشد. ولی بیش از 
نیمی از موارد از نظر کلینیکی بی اهمیت هستند و نشان دهنده باکتریمی زودگذر یا به طور محتمل تر ناشی از آلودگی 
کشت‌های خون با کلستریدیوم های کلنیزه کننده در پوست هستند. plo‏ یافته‌های کلینیکی نیز باید در نظر گرفته شود. زمانی 
که کلستریدیوم پرفرینجنس از خون بیمار با عفونت‌های مهم جدا می‌شود (مثل میونکروزیس, انتریت نکروزان) بطور تیپیک این 
ارگانیسم در ارتباط با همولیز و سیع می باشد. 


تشخیص آزمایشگاهی 
آزمایشگاه فقط نقش Cael‏ در تشخیص بیماری کلستریدیومی بافت نرم lil‏ می کند» زیرا درمان بایستی بلافاصله در بیماران 
شروع شود. تشخیص میکروسکپی باسیل های گرم مثبت در نمونه های کلینیکی, معمولاً در عدم حضور لکوسیت ها می تواند 
یافته مفیدی ASL‏ زیرا این ارگانیسم ها مورفولوژی مشخصی دارند. کشت این ارگانیسم نسبتا ساده است و بر روی محیط های 
ساده بعد از انکوباسیون یک روزه یا کمتر می توان کلستریدیوم پرفرینجنس را شناسایی کرد. تحت شرایط مناسب. کلستریدیوم 
پرفرینجنس می تواند هر ۸-۱۰ دقيقه یک بار تقسیم شود. بنابراین رشد این ارگانیسم بر روی آگار یا در محیط های مایع 
کشت خون می تواند بعد از انکوباسیون چند ساعته تشخیص داده شود. نقش کلستریدیوم پرفرینجنس در مسمومیت غذایی 
باجدا نمودن بیشتر از *۱۰ ارگانیسم در هر گرم از غذا یا "۱۰ باکتری در هر گرم از مدفوع تأیید می شود. 


درمان پیشگیری و کنترل 

عفونت های سیستمیک کلستریدیوم پرفرینجنس نظیر میوزیت و میکونکروزیس بایستی به طور تهاجمی با برطرف کردن تمام 
مواد خارجی» ضد عفونی کردن و برداشت تمام بافت های آلوده و نکروزه درمان شوند. از پنی سیلین با دز بالا و فشار بالای 
اکسیژن برای کنترل عفونت ها استفاده می شود. استفاده از آنتی سرم منووالان آلفاتوکسین موفقیت آمیز نیست. علی رغم همه 
کوشش های درمانی پیش آگهی در بیماران بسیار ضعیف است و مرگ ومیر از ۴۰ درصد تقریبا تا ۱۰۰ درصد گزارش شده 
است. بیمار پهای موضعی کلستریدیومی با وخامت کمتر می توانند به طور موفقیت آمیزی با پنی سیلین درمان شوند. 

al‏ بیوتیک تراپی برای مسمومیت غذایی کلستریدیومی لازم نیست زیرا بیماری خود محدود شونده است (زیرا اسهال باعث 
شستن و حذف باکتری از روده می شود و باکتری های فلور نرمال مجدداً فعال می شوند). 

پیشگیری و کنترل عفونت های کلستریدیوم پرفرینجنس به واسطه گستردگی این ارگانیسم ها مشکل است. لازمه ایجاد 
بیماری» ورود ارگانیسم به داخل بافت های مرده و clit!‏ یک محیط بی هوازی مطلوب برای رشد باکتری است. بنابراین مراقبت 
صحیح از زخم ها و استفاده مناسب از آنتی بیوتیک می تواند بسیاری از عفونت های کلستریدیومی را را کنترل نماید. 


کلستریدیوم تتانی 

فیزیولوژی و ساختار 

کلستریدیوم تتانی باسیل بزرگ, متحرک و اسپوردار است. ارگانیسم ها اسپورهای گرد و انتهایی تولید می کنند که به باکتری 
ظاهری شبیه به چوب طبل یا CST)‏ تنیس می دهند (شکل ۱۰-۵). برخلاف سایر کلستریدیوم هاء باسیل SLE‏ سخت رشد 
است و شناسایی آن مشکل می باشد زیرا این ارگانیسم به اکسیژن بی نهایت حساس است (بی هوازی مطلق). باکتری 
پروتتولیتیک است ولی قادر به تخمیر کربوهیدرات نیست. 
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شکل ۱۰-۵ رنگ آمیزی گرم از کلستریدیوم تتانی. به اسپور انتهایی توجه کنید. 


پاتوژنز و ایمنی 

اسپور باکتری وارد بافت شده» در شرایط بیهوازی به فرم رویشی تبدیل می شود. باکتری در هنگام SS‏ تولید توکسین می 
نماید. کلستریدیوم SU‏ دو نوع توکسین تولید میکند؛ ی همولیزین حساس به اکسیژن (تتانولیزین) و نوروتوکسین حساس به 
حرارت (تتانواسپاسمین). پلاسمید حامل ژن تتانواسپامین غیر کنژوگاتیو است. بنابراین سویه بدون توکسین نمی تواند به سویه 
توکسین دار تبدیل شوند. تتانولیزین توسط اکسیژن و کلسترول سرمی مهار می شود. تتانواسپاسمین در طی فاز رکود رشد تولید 
شده و وقتی که سلول jal‏ شود آزاد می گردد. اين توکسین مسئول ایجاد تظاهرات کلینیکی کزاز است. تتانو اسپاسمین (توکسین 
A-B‏ در زمان آزادسازی توسط سلول باکتری به دو زیر واحد سبک (زنجیره (A‏ و سنگین (زنجیره (B‏ شکسته می‌شود (توسط 
یک پروتتاز اندوژن)» دو زنجیره توسط یک UL‏ دی سولفیدی و پیوندهای غیرکووالان به هم متصل هستند. بخش کربوکسی 
انتهایی زنجیره سنگین به گیرنده اسیدسیالیک (پلی سیالوگانگلیوزید) نورونی باند می شود و زنجیره سبک توکسین به سیتوزول 
سلول می شود. زنجیره سبک از انتهای اعصاب محیطی (سطحی) توسط مکانیسم انتقال اکسونی برگشتی به سمت سیستم 
عصبی مرکزی حرکت می کند. سپس از دندریت های پس سیناپسی آزاد شده و از شکاف های سیناپسی عبور می کند و در 
داخل وزیکول های SUSI‏ عصبی پیش سیناپسی تجمع می Ub‏ در نتیجه تتانواسپاسمین مانع از آزادسازی نوروترانسمیترها 
(گاما آمینوبوتیریک اسید GABA‏ و گلیسین) شده و بنابراین اسپاسم عضلانی ایجاد می شود (فلج اسپاستیک). این توکسین 
نمی تواند بر آزادسازی استیل کولین تأثیر بگذارد (برخلاف کلستریدیوم بوتولینوم) اتصال توکسین غیر قابل برگشت استه 
بنابراین برگشت عفونت به تشیکل انتهای جدید آکسون بستگی دارد. 


اپیدمیولوژی 

کت an‏ اي کر همه ها پرآکتی اسطرا کاس A‏ خاک pallial‏ مفاهاه gad‏ اه گوارشن شیاین از حیراتانت :و 
انسان (زود AF‏ یا موقتی) را کلنیزه می‌کند. اشکال فعال کلستریدیوم SUS‏ به شدت نسبت به اکسیژن حساس هستند ولی 
ارگانیسم ها به سهولت اسپورزایی می‌کنند و می توانند برای زمان طولانی در طبیعت باقی بمانند. تتانوس (کزاز) هنوز مسئول 
موارد مرگ و میر در بسیاری از کشورهای توسعه نيافته است در این کشورها واکسیناسیون در دسترس نیست و یا اقدامات 
پزشکی ضعیف است. تخمین زده می شود که بیشتر از یک میلیون مورد کزاز سالیانه در دنیا رخ می دهد که میزان مرگ و میر 
آن ۲۰-۵۰ است. حداقل نیمی از مرگ و میرها در نوزادان رخ می‌دهد. 
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سندروم‌های بالینی 
دوره کمون تتانوس از چند روز تا هفته ها متغیر است. Job‏ دوره کمون مستقیما a‏ فاصله عفونت زخم اولیه از سیستم عصبی 
مرکزی بستگی دارد. 


کزاز ژنرالیزه با عمومی: معمول ترین فرم است. درگیری عضلات آرواره‌ای (قفل شدن فک) عمده ترین علامت در همه 
بیماران است. لبخند مسخره آمیز يا لبخند شیطانی از انقباض طولانی مدت عضلات صورت ناشی می شود (شکل۱۰-۶). علایم 
Sis a‏ قامل ریق clad gaia Raped‏ کمزی نموم (VISA) cynic‏ یسم عضنیی انوونیی 
ye)‏ ارادی) در فرم شدیدتر بیماری درگیر می شود؛ در این حالت علایم و نشانه ها شامل آریتمی های قلبی, نوسان فشار خون» 
تعریق زیاد و دهیدراتاسیون است. 

فرم دیگر از بیماری کلستربدیوم تتانی» کزاز موضعی است که در این نوع» بیماری به سیستم عضلانی محل عفونت اولیه محدود 
a fl‏ مات گر انس کف ایک ای ان شک سای اراس رتم امین تم ارام 
مبتلا به کزاز موضعیء پیش‌آگهی بیماران با کزاز سفالیک بسیار بد است. 


شکل۱۰-۶ لبخند تمسخرآمیز در اثر اسپاسم فاسیال slow‏ مبتلا به کزاز 


کزاز نوزادان: به طور تیپیک با عفونت sy‏ ناف در ارتباط است که به فرم ژنرالیزه پیشرفت می کند. مرگ و yuo‏ در کودکان از 
۰ تجاوز می US‏ و نقائص تکاملی در کودکان بازمانده» دیده می شود. این بیماری تقریباً در کشورهای در حال توسعه دیده 
ی او 


شکل ۱۰-۷ کودک مبتلا به کزاز و اپیستوتونوس به دنبال اسپاسم های مداوم عضلات پشتی 
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تشخیص آزمایشگاهی 
تشخیص تتانوس مانند plo‏ بیماری cle‏ کلستریدیومی بر اساس تظاهرات کلینیکی است. تشخیص میکروسکوپی يا جداسازی 
کلستریدیوم تتانی مفید است ولی غالبا موفقیت آمیز نیست. فقط حدود ۳۰ از بیماران مبتلا به تتانوس کشت های مثبت دارند؛ 
ژیرا پیماری می GIS‏ توسظ ارگانیسم های تسبتاً کمی ایجاد شود و این ارگانیسم های US‏ رشد وفتی که در عصرض ها قرار 
گیرند به سرعت کشته می شوند. تولید توکسین توسط ایزوله ها را میتوان با تست HS‏ سازی آنتی توکسین در موش تأیید 


نمود (روش تشخیصی که فقط در آزمایشگاه های رفرانس بهداشت عمومی انجام می‌شود). 


درمان پیشگیری و کنترل 

مرگ prog‏ تتانوس در طی قرن گذشته به طور پیوسته ای کاهش نشان داده است. بالاترین میزان مرگ peg‏ در نوزادان و 
بیمارانی است که دوره کمون در آنها کمتر از یک atm‏ بوده است. درمان تتانوس تمیز کردن زخم اولیه. استفاده از مترونیدازول 
youl‏ سازی غیر فعال با ایمنوگلوبولین انسانی تتانوس و واکسیناسیون با توکسوئید تتانوس امکان پذیر است. مراقبت از زخم و 
تجویز مترونیدازول » باکتری های تولید کننده توکسین را از بین برده و آنتی بادی های آنتی توکسین را خنثی می‌کند. 


مترونیدازول و پنی سیلین اثر مشابهی دارند اما بعلت اینکه پنی سیلین از فعالیت GABA‏ ممانعت می کند. بهتر است استفاده 
نشود. توکسین متصل به انتهای عصبیی از دسترس آنتی بادی ها محفوظ می ماند. بنابراین تأثیرات علامتی سم تا زمانی که 
cade‏ تال Js eal Sy dl el ales‏ شود alias)‏ شامل سه لور تو کسید کراز ویک دیز 
یادآور هر ده سال یک gh‏ در پیشگیری از کزاز فوق العاده Bho‏ است. 


کلستر بدیوم بوتولینوم 

فیزیولوزی و ساختار 

کلستریدیوم بوتولینوم عامل اتیولوژیک بوتولیسم» یک گروه هتروژن از باسیل های بی هوازی» سخت رشد و تولید کننده اسپور 
است. ارگانیسم ها بر اساس خصوصیات فنوتیپی و ژنتیکی به چهار گروه تقسیم بندی می شوند. از نظر آنتی ژنتیک هفت نوع 
OIG TA) sass‏ که Sal eles‏ با یپ های big) pF 4 EBeA‏ اس la ae pls ۱۸-۵ Jers)‏ 


کلستریدیایی که توکسین بوتولینوم تولید می کنند عبارتند از: کلستریدیوم بوتیریکوم ( تیپ"] توکسین) کلستریدیوم باراتی 
( تیپ" توکسین) و کلستریدیوم آرژانتینز (تیپ G‏ توکسین). 


جدول ۱۰-۵ طبقه بندی کلستریدیوم بوتولینم 

گروه نوع نوروتوکسین خواص فنوتیپبی 

1 ۸,۲ پروتق یت رکه Sip Who‏ 

B,E,F 1‏ غیر پروتئولیتیک ساکارولیتیک 

C,D 11‏ پروتئولیتیک ضعیف» ساکارولیتیک 
G IV‏ پروتئولیتیک ضعیف» غیر ساکارولیتیک 
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پاتوژنز و ایمنی 

شبیه توکسین تتانوس, توکسین کلستریدیوم بوتولینوم یک سم ۸-13 مشتمل بریک زیر واحد بزرگ نوروتوکسین (زنجیره 
سبک يا زنجیره ۸) با فعالیت اندوپپتیداز و یک زیر واحد غیر توکسیک (زنجیره سنگین یا زنجیره (ظ) است. توکسین بوتولینوم, 
برخلاف نوروتوکسین تتانی» توسط پروتئین غیر توکسیک که نوروتوکسین را از غیرفعال شدن توسط اسیدهای معده محافظت 
می tis‏ احاطه شده است. توکسین بوتولینوم در ساختمان و عمل به توکسین تتانوس شبیه است» فقط در سلول عصبی هدف با 
هم فرق دارند. کربوکسیل انتهایی پروتئین زنجیره سنگین به گیرنده اسیدسیالیک و گلیکوپروتئین نورونهای حرکتی متصل می 
شود و باعث تحریک آندوسیتوز مولکول توکسین می شود. بر خلاف تتانواسپاسمین نوروتوکسین بوتولینوم روی محل اتصال 
عصبی- عضلانی باقی مانده, اسیدی شدن اندوزوم باعث تحریک زنجیره سنگین و رها شدن زنجیره سبک می شود. این 
توکسین برای اعصاب کولینرژیک بسیار اختصاصی است. این توکسین با جلوگیری از آزاد شدن نوروترانسمیتر استیل کولین» 
انتقال عصبی در سیناپس های کولینرژیک سطحی را aS gh‏ می‌کند. از آنجایی که استیل کولین برای تحریک عضلات لازم 
است» علائم بالینی به صورت فلج شل است. 


اپیدمیولوژی 

کلستریدیوم بوتولینوم معمولاً از نمونه های آب و خاک سراسر دنیا جدا می شود. چهار فرم از بوتولییسم شناسایی شده است: 
(۱) فرم کلاسیک یا فرم منتقله از ol,‏ غذاء (۲) بوتولیسم نوزادان» (۲) بوتولیسم زخم. (F)‏ بوتولیسم تنفسی. اکثر موارد بوتولیسم 
cl hala‏ با مضرکت تفای کرو SE aad‏ وس یپ Sa (Bg A‏ اه یسرک سای کسروشته 
(توکسین تیپ") در ارتباط هستند. غذا ممکن است فاسد به نظر نرسد ولی حتی چشیدن خیلی کم می تواند بیماری کلینیکی 
شدیدی را ایحاد کند. 


پوتولیسم در کودکان با مصرف غذاهای آلوده شده با اسپورهای کلستریدیوم بوتولینوم ( به خصوص عسل) در ارتباط است. 
میزان بروز بوتولیسم زخم نامشخص ولی Lady‏ نادر است. بوتولیسم تنفسی مربوط به بیوتروربسم است. توکسین کلستریدیوم 
بوتولینوم به صورت ذرات اسپری و آثروسل Las‏ می شود و در سلاح های بیولوژیک استفاده می گردد. بیماری تنفسی سریع 
abou!‏ شده و قابلیت ایجاد مرگ و jee‏ بالایی دارد. 


سندروم های بالینی 

بوتولیسم غذایی (منتقله از راهغذا) 

بیماران Meee‏ به بوتولیسم غذایی به طور تیپیک ۱ تا ۲ روز بعد از خوردن غنای آلوده ضعیف و گیج می شوند. علایم اولیه شامل 
تاری دید با مردمک متسع atoll‏ دهان خشک aS)‏ به Sl‏ کولینرژیک توکسین دلالت دارد)» پبوست و درد شکمی است. تب 
وجود ندارد. سستی دو طرفه پایین رونده عضلات محیطی در بیماران با بیماری پیشرفته ایجاد می شود (فلج شل) که مرگ [AST‏ 
به طور معمول به فلج عضلات تنفسی نسبت داده می شود و بیماران در سراسر بیماری از نظر هوشیاری و آگاهی روانی» هوشیار 
باقی می atl‏ در نتيجه اتصال غیر قابل برگشت توکسین و تأثیر طولانی مدت ممانست کننده بر آزادی نوروترانسمیترهای 
Bag Shed‏ اس Sh ellen‏ کل روص Nel‏ 6 میمازاتی که کر ayy‏ )یه BU‏ ات ie ap‏ ماه ۶ ینک سل 
زمان احتیاج دار تا انتهای عصبی آسیب دیده مجدداًترمیم شود. مرگ و میر در یماران با بوتولیسم غذایی که زمانی به ۷ 
درصدرسیده cdg)‏ آمروزه در نتیجه مراقبت های ویژه, به ۱۰ درصد کاهش AL,‏ است. 

بوتولیسم کودکان اولین بار در سال ۱۹۷۶ تشخیص داده شد. بر BUS‏ بوتولیسم غذایی» این بیماری توسط نوروتوکسینی که به 
وسیله کلستریدیوم بوتولنوم کلنیزه شده در دستگاه گوارش نوزادان تولید می‌گردد ایچاد می شود. در عدم حضور میکروب های 
رقابت کننده روده ای» ارگانیسم می تواند در دستگاه گوارشی نوزادان مستقر شود. بیماری به طور تیپیک در نوزادان کمتر از 
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یک سال tts)‏ ۱-۶ ماهه) دیده می شود و نشانه ها به طور alg)‏ غیر اختصاصی هستند Sie)‏ یبوست. گریه و نخوردن (yd‏ 
بیماری پیشرونده با فلج شل و ایست تنفسی ایجاد شود؛ با این حال مرگ و yuo‏ در موارد COB‏ شده بوتولیسم نوزادان بسیار 
پایین است( ۱-۲ درصد ). بعضی از موارد مرگ و pro‏ نوزادان که به دیگر وضعیت ها نسبت داده می شوند Aisle)‏ سندروم مرگ 
ناگهانی نوزادان) Soo‏ است Lal‏ در اثر بوتولیسم باشد. 


بوتولیسم زخم 

همان طور که از اسمش پیداست بوتولیسم زخم در اثر تولید توکسین توسط کلستریدیوم بوتولینوم در زخم های آلوده ایجاد می 
شود. اگر ap‏ نشانه های بیماری شبیه به آن چیزی است که در بیماری بوتولیسم غذایی گفته شد. اما دوره انکوباسیون این نوع 
عموماً طولانی تر است (۴ روز یا بیشتر) و نشانه های دستگاه گوارشی کمتر بارز هستند. 


تشخیص آزمایشگاهی 
تشخیص کلینیکی بوتولیسم وقتی تأیید می شود که یا ارگانیسم ایزوله گردد L‏ فعالیت توکسین نشان داده شود. باییستی 
کلستریدیوم بوتولینوم از مدفوع بیماران Mire‏ به بوتولیسم غذایی و از غذاهای خورده شده جدا کرد. تستی وجود ندارد که 
بوتولیسم غذایی را بطور دقیق مشخص کند و اگر LBL‏ حساسیت آن بیشتر از ۶۰ درصد نمی رسد. برعکس» وجود توکسین در 
سرم مبتلایان به بوتولیسم نوزادی بیش از ٩۰‏ درصد تعیین کننده است. 

برای جداسازی کلستریدیوم بوتولینوم از سایر ارگانیسم هاء می توان نمونه ها رابه مدت ۱۰ دقيقه در ۸۰۳6 حرارت داده و 
سپس بر روی محیط های بی هوازی غنی شده کشت داد. کلستریدیوم بوتولینوم لیباز تولید می US‏ که این ویژگی منظره 
قوس قزح بر روی آگار حاوی زرده تخم Eye‏ را ظاهر می سازد. همچنین توانایی تخمیر گلوکز و هیدرولیز ژلاتین را دارد. اثبات 
تولید توکسین با انجام آزمایشات در موش انجام می شود. 


نمونه های مدفوع» غذا و سرم بیماران نیز بایستی جهت فعالیت توکسین آزمایش شوند. به طور تیپیک» این کار در در آزمایشگاه 
رفرانس بهداشت عمومی و با استفاده از موش آزمایشگاهی انجام می گیرد. نمونه به دو قسمت تقسیم می شود و یک قسمت با 
آنتی توکسین مخلوط می شود. هر دو قسمت سپس به صورت داخل صفاتی به موش ها GAL‏ می شوند. اگر کاربرد آتتی 
توکسین موش ها را محافظت کرد فعالیت توکسین تأیید می شود. 


درمان» پیشگیری و کنترل 

بیماران بوتولیسمی به: (۱) تهویه مناسب. (۲) حذف ارگانیسم با مترونیدازول يا پنی سیلین» (۳) استفاده از آنتی توکسین تری 
والان بوتولینوم (برضد توکسین های (Ay BE‏ احتیاج دارنده که اين آنتی توکسین به توکسین در حال گردش در خون متصل 
می شود. نقش تهویه در کاهش قابل ملاحظه مرگ و yo‏ مسلم است. آنتی بادی حفاظتی بعد از بیماری ایجاد نمی شود 
cyl ply‏ افراد a‏ عفونت های ثانوبه حساس هستند. 

بیماری توسط تخریب اسپورهای موجود در غذا ( عملا غیرممکن است زیرا حرارت کافی (Camas‏ ممانعت از ژرمیناسیون اسپورها 
(با نگهداری غذا در آ]0اسیدی یا نگهداری در L PPC‏ دمای پایین تر)» تخریب توکسین ایجاد شده (توسط حرارت دادن به 
مدت ۱۰ دقيقه در (Ve “FOC‏ کنترل می شود. بوتولیسم کودکان با مصرف عسل آلوده با اسپورهای کلستریدیوم بوتولینوم در 
ارتباط است. بنابراین کودکان با سن کمتر از یک سال نبایستی عسل بخورند. 


کلستر یدیوم دیفیسیل 
تا اواسط سال های دهه ۱۹۷۰ اهمیت کلینیکی کلستریدیوم دیفیسیل مورد توجه قرار نگرفته بود ولی امروزه مطالعات 
سیستمیک به وضوح GLE‏ داده است که کلستریدیوم دیفیسیل تولیدکننده توکسین مسئول ایجاد بیماری های گوارشی مرتبط با 
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آنتی بیوتیک است. این بیماریها دارای طیف وسیعی از یک اسهال خود محدود شونده نسبتا خوش خیم تا کولیت با غشاء کاذب 
تهدید کننده زندگی و شدید می باشند (شکل۱۰-۸و شکل ۱۰-۹). 

کلستریدیوم دیفیسیل دو نوع توکسین تولید می UF‏ (جدول ۵-۶)؛ یک انتروتوکسین (توکسین (A‏ و یک سایتو توکسین 
(توکسین 1 ). انتروتوکسین sly‏ نوتروفیل ها کموتاکتیک است و باعث اینفیلتراسیون لکوسیت های پلی مورفونوکلثر به داخل 
path!‏ می شود که در نتیجه Gel‏ آزادسازی سایتوکاین ها می گردد. توکسین ۸ اثرات سایتوپاتیک بروی اتصالات سلولی دارد 
که Cel‏ افزایش نفوذپذیری دیواره روده و در نتیجه اسهال می شود. سایتوتوکسین باعث دپلیمریزاسیون اکتین می شود که 
این امر تخریب اسکلت سلولی را هم در بدن و هم در شرایط ازمایشگاهی سبب ميشود. به نظر نمی رسد تولید یک یا هر دو 
توکسین برای ایحاد بیماری کافی باشند. پروتئین لابه سطحی (SLP)‏ در اتصال باکتری به اییتلیوم روده ای نقش میمی دارد 
که منجر به تولید توکسین و نهایتاً آسیب بافتی می شود. سایر فاکتورهای ویرولانس کلستریدیوم دیفیسیل در جدول۱۰-۶ 
خلاصه شده است. 

کلستریدیوم دیفیسیل در خاک آب و فاضلاب وجود دارد. این ارگانیسم قسمتی از فلور طبیعی روده اشسخاص سالم(در مقادیر 
زیرا این عوامل فلور نرمال روده را تغییر می دهند و در نتيجه سبب رشد فراوان کلستریدیوم دیفیسیل در روده شده یا بیماران به 
اکتساب کلستریدیوم دیفیسیل اگزوژن حساس تر می شوند. اگر ارگانیسم ها در کولون تکثیر یابند و توکسین هایشان را در آنجا 
تولید کنند بیماری dew!‏ می گردد. 


شکل۱۰-۸ کولیت مرتبط با آنتی بیوتیک. برش عرضی 
از لومن کولون. پلاک های سفیدی از فیبرین یا موکوس و 
سلول cla‏ التهابی که روی سطح مخاط طبیصی روده را 
پوشانده اند مشاهده می شود. 


شکل۱۰-۹ کولیت مرتبط با آنتی بیوتیک ناشی از کلستریدیوم دیفیسیل برش بافت شناسی از کولون نوعی پاسخ التهمابی 
شدید با ظاهر پلاک مانند (فلش سیاه) را روی مخاط روده (فلش سفید) نشان می دهد. رنگ آمیزی هماتوکسیلین- ائوزین 


پس افراد در معرض خطر؛ کسانی هستند که تحت درمان با آنتی بیوتیک (به خصوص بتالاکتام ها و کلیندامایسین) هستند AS‏ 
بیرق پیت رجف i ee pp‏ می شوت عفوفت هب کزوژن از طریق فردبه کرد در پیمارستان ee‏ می eM‏ 
عفونت های اندوژن با رشد فراوان سویه cle‏ تولیدکننده توکسین بعد از درمان AT‏ بیوتیکی عفونت های دیگر روی می دهد. 
عفونت دیفیسیل در همه جای Lid‏ گسترده است و بروز فصلی ندارند. 
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جدول ۱۰-۶ فاکتورهای ویرولانس مرتبط با کلستریدیوم دیفیسیل 

فاکتورهای ویرولانس فعالیت بیولوژیک 

انتروتوکسین (توکسین ) ایجاد کموتاکسی, CW‏ تولید سایتوکاین با افزایش ترشحات 
مایعات, تولید نکروز هموراژیک 

سایتوتوکسین (توکسین ) . القای دپلیمریزاسیون اکتین با از بین رفتن اسکلت سلولی 

فاکتور اتصال واسطه اتصال ay‏ سلول های کولون انسانی 

هیالورونیداز ایجاد فعالیت هیدرولیتیک 

تشکیل اسپور امکان بقای ارگانیسم تا ماهها در محیط بیمارستان 


اختصاصی ترین تست برای بیماری کلستریدیوم دیفیسیل سنجش Called‏ توکسین است. ترکیبی از تست های تشخیصی به 
منظور ایجاد حداکثر حساسیت برای تشخیص کلنیزاسیون کلستریدیوم دیفیسیل به کار گرفته می شود. جداسازی باکتری از 
کشت مدفوع نمی تواند علت بیماری باشد» تشخیص انتروتوکسین و سیتوتوکسین با روش های مختلف ایمنولوژیک را جایگزین 
روش کشت Jobo‏ کرده اند. 

قطع مصرف آنتی بیوتیک (مثل آمپی سیلین, کلیندامایسین) عموماًبرای تسکین بیماری خفیف کفایت می کند. در حالی که 
برای کنترل بیماری وخیم درمان اختصاصی با مترونیدازول یا وانکومایسین ضروری است. عود بیماری ممکن است در بیش از 
2-۰ ۲۰ درصد از بیماران بعد از تکمیل درمان رخ دهد. زیرا اسپورهای کلستریدیوم دیفیسیل به درمان آنتی بیوتیکی مقاوم 
هفستند. درمان Slows‏ با همان آتتش Sig‏ غالبا وفقیت آسیز است. پیشگیری از بیمارش مشکل cual‏ زیر ارگانیشم عموما در 
بیمارستان‌ها به خصوص در نواحی نزدیک بیماران (تخت و حمام) وجود دارد. اسپور ارگانیسم می تواند محیط را برای ماه SL‏ 
بسیاری آلوده کند و منبع hel‏ شیوع بیمارستانی بیماری ناشی از کلستریدیوم دیفیسیل باشد. تمیز کردن دقیق و کامل اتاق 
cle‏ بیمارستان بایستی بعد از ترخیص بیماران عفونی با کلستریدیوم دیفیسیل انجام گیرد. 


سای رگونه‌های کلستریدیایی 

بسیاری از کلستریدیوم cle‏ دیگر با بیماری های مهم کلینیکی در ارتباط هستند. ویرولانس این گونه ها به واسطه عوامل زیر 
است: توانایی زنده ماندن در مجاورت اکسیژن به وسیله تولید اسپور تولید توکسین و آنزيم های مختلف. فاکتورهای وبرولانس 
تولید شده در گونه های مهم کلستریدیوم در جدول ۵-۷ خلاصه شده است. کلستریدیوم سپتیکوم (شکل ۱۰-۱۰) پاتوژن مهم 
منحصر به فردی اس زیرا عامل ایجاد میونکروز غیر ترومایی است و Whe‏ در بیماران مبتلا به سرطان کولون مخفی و لوسمی 
حاد و در بیماران دیابتی وجود دارد. اگر استحکام غشاء موکوسی روده مختل شود و نیز اگر بدن بیماران قادر به بروز پاسخ موّثر 
به ارگانیسم نباشد کلستریدیوم سپتیکوم می تواند به درون CL‏ انتشار یافته و به سرعت در آنجا تکثیر نماید. اکثر بیماران یک 
دوره برق آسا دارند و درعرض یک تا دو روز بعد از بروز تظاهرات اولیه می میرند. کلستریدیوم ترتیوم یکی دیگر از کلستریدیوم 
های مهم است که در خاک وجود دارد. در ارتباط با زخم های ترومایی آلوده (زخم های ناشی از جنگ و آلوده شدن زخم به 
(SE‏ است. باکتری می تواند روی محیط های کشت در شرایط هوازی رشد کند. 


جدول ۱۰-۷ فاکتورهای ویرولانس مرتبط با سایر گونه های کلستریدیومی 
ais‏ هساو plow‏ فاکتورهای فعالیت بیولوژیک 
ویرولانس 
سپتیکوم 
توکسین الفا نکروز و توکسین همولیتیک 
توکسین بت داکسی ریبونوکلتاز مقاوم به حرارت 
۱۹۹ 
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توکسین LIS‏ هیالورونیداز 
توکسین دلتا همولیزین حساس به اکسیژن 
نورأمینداز تغییر گلیکوپروتئین های غشای سلول 


0 فعالیت همولیتیک حساس به اکسیژن 
فیبرینولیزین تخریب بافتی 
Sah‏ فعالیت هموراژیک سایتوتوکسین 


توکسین Wl‏ توکسین نکروز دهنده و غیر همولیتیک 
توکسین بت کلاژناز 

توکسین گاما پروتتاز 

توکسین دا الاستاز 

توکسین اپسیلن همولیزین حساس به اکسیژن 


توکسین WH‏ توکسین نکروز دهنده 

توکسین بت لستیناز: نکروز دهنده, همولیتیک 

توکسین گاما لستینان نکروز دهنده. همولیتیک 

توکسین دلتا همولیزین حساس به اکسیژن 

توکسین اپسیلن sled‏ 

توکسین BS‏ همولیزین 

توکسین BT‏ تروپومیوزیت از (تخریب پسروتلین‌های میوزین و 
تروپومیوزین Abas‏ 


توکسین تتا لسیتیناز 
توکسین بوتولینوم نوروتوکسین 
ِ کسین بوتولینوم نوروتوکسین 
> نز x‏ 
t‏ 


۳ 


aad _ 


شکل ۱۰-۱۰ کلستریدیوم سپتیکوم. به اسپورها (فلش) یا باسیل توجه کنید 
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خلاصه 


خلاصه‌ی کلستریدیوم تتانی 

فیزیولوژی و ساختار 

باسیل های گرم مثبت با اسپورهای انتهایی 

(ظاهر چوب طبل) 

بی‌هوازی مطلق (سلول های رویشی به اکسیژن بسیار حساس 
هستند) از نمونه cle‏ بالینی به سختی جدا می‌شود 

ویرولانس 

تشکیل اسپور 

تتانواسپاسمین (نوروتوکسین حساس به حرارت» مهار رهایی 
واسطه‌های عصبی مانند گاما آمینوبوتیریک اسید. گلیسین) برای 
سیناپس‌های مهاری 

تتانولیزین (همولیزین مقاوم به حرارت با عملکرد ناشناخته) 
اپیدمیولوژی 

فراگی اسپورها در اکثر خاک ها مشاهده می شوند و می توانند 
در محرای معدی- روده‌ای انسان و حیوانات کلنیزه شوند. تماس 
ای Ueda‏ تسا شوه اتسای Be‏ بان ete‏ 
paddle‏ اما که قاس اکتا توش باه 

درستی صورت نمی‌گیرد و مراقبت پزشکی اندک است» غیر 
cenit‏ داش 

افرادی که از ایمنی مناسبی برخوردار نیستند بیشتر از همه در 
معرض خطر قرار دارند. 


خلاصه‌ی کلستریدیوم بوتولینوم 

فیزیولوژی و ساختار 

باسیل cl»‏ اسپوردار گرم مثبت 

بی هوازی مطلق (سلول‌های رویشی بسیار به اکسیژن 
حساس هستند). 

نیازمندی های رشدی YL‏ قادر به تولید یکی از هفت 
توکسین بوتولیسم است (0 -۸) 

سویه cle‏ مرتبط با بیماری انسان تولید لیپاز می LES‏ 
پروتئین های شیر را هضم» ژلاتین را هیدرولیز و گلوکز 
را تخمیر می کنند. 


ویرولانس 
تشکیل اسپور 


بیماری ها 

کلستریدیوم تتانی 

کزازموضعی: اسپاسم عضلانی محدود dy‏ نواحی عفونت اولیه 

کزاز نوزادان: در اثر عفونت به fo‏ بریدن بند ناف با مرگ و pee‏ 
بالا 

کزاز سفالیک 

کزاز عمومی 

تشخیص بر اساس aL‏ ای بالینی صورت می گیرد. 

اسمیر و کشت از حساسیت کمتری برخوردار است. 

سم کزاز و آنتی بادی ضد آن را نمی‌توان شناسایی کرد. 

درمان» پیشگیری و کنترل 

درمان نیازمند تمیز کردن زخم‌هاء درمان آنتی بیوتیکی (مترونیدازول) 
ایمونیزاسیون غیر فعال با گلوبولین ضد سم و واکسیناسیون با سم 
ضعیف شده کزاز می باشد. 

پیشگیری از طریق واکسیناسیون fold‏ سه دوز از توکسوئید کزاز و 
یادآوری هر ۱۰ سال یکبار 


بیماری‌ها 

بوتولیسم غذایی: علائم به صورت دید تار با مردمک متسع 
ثابت» دهان RS‏ یبوست» درد شکمی و پیشرفت به سمت سستی 
دو طرفه و Ol‏ رونده عضلات محیطی و فلج شدن 

بوتولیسم نوزادان: شروع با علائم pt‏ اختصاصی ( مثل یبوست 
و گریه ضعیف و نقص در رشد) و به سمت فلج شل و ایست تنفسی 
بوتولیسم زخم: علائم شبه بوتولیسم غذایی است ولی دوره 
انکوباسیون در Cal‏ نوع طولانی تر و علاثم گوارشی کمتر 
بوتولیسم تنفسی: در معرض قرار گرفتن با توکسین بوتولینوم 
باعث بروز علائم شلی ( فلج شل» مشکل ریوی) می شود و مرگ 
ومیر بالایی دارد. 


۱۳۷۱ 
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توکسین بوتولیسم (مانع از رهایی واسطه های عصبی 
استیل کولین) 
توکسین (C3,C2)‏ 


اپیدمیولوژی 

فراگیر اسپورهای کلستریدیوم بوتولینوم در سراسر خاک 
های جهان وجود دارد. 

بیماری cla‏ انسانی مرتبط با سموم CA‏ و۲ 


بوتولیسم نوزادان بیشتر از plo‏ موارد روی می دهد. 


خلاصه‌ی کلستریدیوم دیفیسیل 
فیزیولوژی و ساختار 


باسیل cl»‏ اسپوردار گرم Cade‏ 

بی هوازی مطلق (سلول cle‏ رویشی بسیار به اکسیژن 
ویرولانس 

مراجعه به (جدول۶-:۱) 

اپیدمیولوژی 

pads)‏ فراگیر است: 

در افراد سالم با نسبت اندکی در روده کلنیزه می شود. 
(کمتر از ۵ درصد) 

در صورت مصرف زیاد آنتی بیوتیک رشد آن سریع می شود 
و متعاقباً بیماری آغاز می شود. (عفونت درون زاد) 

این وضعیت منبع ایجاد عفونت بیرون زا را فراهم می آورد. 


بیماری ها 
اسهال مرتبط با آنتی بیوتیک: اسهال شدید ۵ تا ۱۰ 
روز پس از مصرف آنتی بیوتیک ( مخصوصاً کلیندامایسین» 


WP a 
بوتولیسم با جداکردن ارگانیسم با شناسایی توکسین در فرآورده‎ 
های غذایی یا مدفوع و سرم بیمار تشخیص داده می شود.‎ 


درمان» پیشگیری و کنترل 

استفاده از مترونیدازول يا پنی سیلین, آنتی توکسین بوتولیسم سه 
ظرفیتی و تهویه تنفسی. 

جلوگیری از تشکیل اسپور در غذا با نگهداری آن در013 اسیدی, 
افزودن قند ( مانند نگهدارنده) یا نگهداری درسرمای ۴ درجه Ly‏ 


توکسین حساس به حرارت در اثر حرارت دادن ILE‏ به مدت ۱۰ 
دقيقه در ۶۰ تا ۱۰۰ درجه از بین می رود. 

بوتولیسم نوزادان در ارتباط با مصرف غذاهای آلوده ( به ویژه عسل) 
روی می دهد. اطفال کمتر از یک سال نباید عسل و غذاهای حاوی 
عسل را مصرف نمایند. 


پنی سیلین و سفالوسپورین) شروع می شود ممکن است خود 
محدود شونده یا بسیار طولانی باشد. 

کولیت با غشای کاذب: فرم شدیدی از کلستریدیوم دیفیسیل 
با اسهال شدید و کرامپ Ce‏ شکمی و تب و پلاک های سفید 
(غشاء (WIS‏ در کولونوسکوپی روی بافت کولون دیده می شود. 
که در واقع زیر مجموعه ای از اسهال مرتبط با مصرف 


> oe 
شناسایی‎ Ly بیماری کلستریدیوم دیفیسیل با جداسازی ارگانیسم‎ 
قابل شناسایی‎ glee سایتوتوکسین يا انتروتوکسین در مدفوع‎ 
است.‎ 
پیشگیری و کنترل‎ gle> 
آنتی بیوتیک باید قطع شود.‎ 
درمان با مترونیدازول یا ونکومایسین در مواقع شدید بیماری‎ 
انجام می شود.‎ 
آنتی بیوتیک قرار نمی گیرند‎ SE اسپورها تحت‎ 
به دقت (پس از آن که بیمار عفونی مرخص‎ Lb بیمارستان‎ Gl 
شد) ضد عفونی گردد.‎ 


۱۷۲ 
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خلاصه‌ی بالینی کلستریدیوم پرفرینجنس 


عفونت بافت نرم 

سلولیت: ادم موضعی و اریتما موضعی با تولید گاز در بافت نرم؛ Lagat‏ بدون درد 

میوزیت چرکی: تجمع چرک در ماهیچه cle‏ سطحی بدون نکروز b‏ علائم سیستمیک 

گاستروانتریت 

مسمومیت غذایی: دردهای شکمی و اسهال آبکی بدون تب و تهوع و استفراغ, کوتاه و خود محدود شونده 
انتریت نکروزان: Ob‏ درد شکمی همراه با نکروز تخریب کننده ژوژنوم 

گانگرن گازی(قانقاریا) 


۱۷۳۳ 
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باکتری‌های گرم مثبت» بدون اسپور و بی‌هوازی 

باسیل cle‏ بدون اسپور و کوکسی‌های گرم مثبت بی‌هوازی» گروه ناهمگونی هستند که به طور مشخص پوست و سطوح مخاطی 
را کلنیزه می کنند(جدول ۱۰-۸). اين ارگانیسم ها پاتوژن های فرصت طلب و مسئول عفونت های درون زا هستند که معمولاً در 
مخلوطی از باکتری های هوازی و Co‏ هوازی به دست می آیند. اکثر این بی هوازی ها نیازهای غذایی خاصی دارند و به آرامی 
روی cle bow‏ آزمایشگاهی رشد می کنند. بنابراین جداسازی و تشخیص اختصاصی سوش ها مشکل می باشد. 


جدول۸- ۱۰ باکتری های گرم مثبت بی هوازی مهم 

ارگانیسم تاریخچه پیدایش 

کوکسی بی هواز ی 

آناثروکوکوس کوکسی بی هوازی 

فاين گلدیا به نام میکروبیولوژیست آمربکایی اس- فاین گلد 

میکروموناس میکرو یعنی بسیار کوچک» موناس یعنی سلول ( سلول بسیار کوچک) 

پپتواسترپتوکو کوس پپتو هضم ) هضم استرپتوکوکوس) 

چلی فرلا به نام میکروبیولوژیست آلمانی کی, اچ» چلی فر 

باسیل GH‏ بی هوازی 

pAb مایسس یعتی قارج ( رشته های حاوی شناخه تجبع‎ abd یعتی‎ gt pussies 
گرانول ها)‎ 

بیفیدوباکتریوم بیفیدوس یعنی SIRS‏ باکتریون یعنی باسیل کوچک BE)‏ از خورد شدن 
شاخه ها) 

یوباکتریوم یو یعنی مفید يا سودمند (باسیل که به طور نرمال حضور دارد) 

اکتوباسیلوس لاکتو یعنی شیر (ارگانیسم موجود در شیر که تولیدکننده اسیدلاکتیک در اثر 
تخمیر است). همچنین اسید لاکتیک محصول اصلی تخمیر در اين باکتری ها 
است 

موبیلونکوس موبیلیس یعنی قادر به حرکت متحرک» انکوس يا قلاب (باسیل متحرک و 
خمیده) 

پروپیونی باکتریوم پروپیونیکوم | اسید پروپیونیک (اسید پروپیونیک اولین متابولیت تولیدی در تخمیر) 


کوکسی های گرم مثبت بی هوازی 

libs‏ تمام کوکسی GE‏ بی هوازی مربوط به جنس پپتواسترپتوکوکوس بودند(جدول (VA‏ این تقسیم بندی بر اساس 
مورفولوژی» Ky‏ آمیزی گرم و ناتوانی رشد در حضور اکسیژن بود. این کوکسی های گرم Cute‏ معمولاً حفره دهانی» مجرای 
معدی- روده «cl‏ مجرای اداری - تناسلی و پوست را کلنیزه می کنند. آنها زمانی عفونت ایجاد می کنند که از مکان خود به نواحی 
استریل بدن منتقل شوند. برای «Sle‏ باکتری هایی که cle ol)‏ هوایی فوقانی را کلنیزه می کند. می توانند سینوزیت و 
پلوروپنومونی» باکتر ی های موجوددر روده می توانند عفونت داخل شکمی, باکتری های موجود در مجرای ادراری - تناسلی می 
توانند اندومتریت آبسه های لگنی و سالپنژیت, باکتری های موجود در پوست می توانند سلولیت و عفونت نرم » و باکتری هایی که 
به جریان خون وارد می شوند می توانند عفونت هایی در استخوان و ارگان های توپر ایجاد کنند(شکل ۱۰-۱۰). 


۱۷۴ 
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te‏ آزمایشگاهی عفونت پپتواسترپتوکوکوس توسط سه عامل تعیین می شود: 

(۱) باید از آلودگی نمونه بالینی با پپتواسترپتوکوک های فلورطبیعی سطوح مخاطی جلوگیری کرد. 

(۲) نمونه Lb‏ برای جلوگیری از نابودی ارگانیسم هاء در یک ظرف عاری از اکسیژن جمع آوری و انتقال داده شود. 

lb Sgt )۳(‏ بر روی محیط های:ختی (مخیظ Toda Gelb‏ برای مدت طولاتی (۵ ۶ ۷اروز) کشت :اه شود 
برخی گونه cle‏ استافیلو کوکوس و استرپتوکوکوس در ابتدا فقط در محیط بی هوازی رشد می کنند. اين ارگانیسم ها به خوبی در 
bow‏ دارای 060220۱۰ رشد می کنند. با وجود اين به عنوان بی هوازی طبقه بندی شوند. مشکلی که با این ارگانیسم ها 
مشاهده می شود این است که آنها در مقایسه با پیتواستریتو کوک ها مقاومت آنتی بیوتیکی بیشتری نشان می دهند. 
اعضای جنس پپتواسترپتوکوکوس یا کوکسی های بیهوازی معمولاً به پنی سیلین» مترونیدازول» ایمی پنم و کلرامفنیکل حساس 
هستند. آنها به سفالوسپورین های وسیع الطیف کلیندامایسین؛ اریترومایسین و نتراسیکلین ها حساسیت متوسطی دارند و به 
آمینوگلیکوزیدها مقاوم می باشند. بعلت اینکه اکثر عفونت ها با این ارگانیسم هاء چند میکروبی هستند. درمان چند آنتی بیوتیکی 


dle‏ باکتری های هوازی و بی هوازی معمولا انجام می شود. 


جدول 4- ۱۰ طبقه بندی جدید کوکسی های بی هوازی که قبلاً در جنس پپتواسترپتوکوکوس 
بودند. 
طبقه بندی قدیم طبقه بندی جدید 
پپتواسترپتوکوکوس آن آثروبیوس تغییر نکرده است 
پپتواسترپتو کوکوس آساکارولیتیک چله فرلا اسکارولیتیکا 
پپتواسترپتو کوکوس ماگنوس ae‏ و 
پپتواسترپتوکوکوس میکروس میکروموناس میکروس 
پپتواسترپتوکوکوس پروتی Soy‏ کوس پروتی 


ee‏ : هم تمد 
شکل ۱۰-۱۰ بیماری های مرتبط با پیتواسترپتوپتوکوکوس. اکتینومیسس, پروپیونی باکتر و موبیلونکوس که همکی 
باکتریهای گرم Casto‏ بدون اسپور و بیهوازی هستند. 
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باسیل های گرم Code‏ بدون اسپور و بی هوازی 

باسیل cle‏ گرم مثبت بدون اسپور مجموعه ای از با کتری های بی هوازی اختیاری هستند که پوست و سطوح مخاطی را کلنیزه 
می کنند(جدول۱۰-۱۰). اکتینومایسس, موبیلونکوس, لاکتوباسیلوس و پروپیونی باکتریوم از پاتوژن های فرصت طلب هستند در 
Jb‏ که اعضای جنس بیفیدوباکتریوم و یوباکتریوم از نمونه های کلینیکی جدا می شوند اما بندرت در انسان بیماری ایجاد می 


جدول ۱۰-۱۰ باسیل های گرم مثبت بدون اسپور بی هوازی 
گونه های اکتینومایسس اکتینومایکوزیس (سرویکوفاسیال» توراسیک» شکمی, لگنی» سیستم عصبی مرکزی) 
گونه های پروپیونی باکتریوم آکنه. کانالیکولیت لاکریمال (التهاب مجرای اشکی)» عفونت های فرصت طلب 


گونه های موییلونکوس واژینوز باکتریایی» عفونت های فرصت طلب 
گونه های لاکتوباسیلوس . . اندوکاردیت» عفونت های فرصت طلب 
گونه های یوباکتریوم عفونت های فرصت طلب 


گونه های بیفیدوباکتریوم عفونت های فرصت طلب 


فیزیولوژی و ساختار 


اکتینومایسس ها باسیل های گرم مثبت بی هوازی اختیاری يا شدیداً بی هوازی مطلق و غیر اسید فست هستند ( در مقابل از نظر 
مورفولوژیکی شبیه گونه های نوکاردیا هستند)؛ به آرامی در محیط کشت رشد می AUS‏ و fled‏ به ایجاد عفونت مزمن و پیشرونده 
دارند. این ارگانیسم ها زمانی که از نمونه cla‏ کلینیکی یا کشت جدا می شوند به طور تیییک اشکال رشته ای باریک یا هیف دارند 
(شبیه قارج ها)شکل ۱۰-۱۱)اين ارگانیسم ها باکتری های واقعی هستند زیرا فاقد میتوکندری و غشاء هسته می باشند و از طریق 
تقسیم دوتایی تولید مثل می کنند. توسط پنی سیلین مهار شده ولی توسط آنتی بیوتیک های ضد قارچی مهار نمی شوند. گونه 
ها یویر مان یه Ol‏ زیمآ فیس الب <page oll‏ سای ماس ی ناسین 
اودونتولیتیکوس و اکتینومایسس ویسکولوس مسئول اکثر عفونت های انسانی می باشند. فقط مایری شدیدا بی هوازی است. گونه 
های دیگر می توانند به طور هوازی رشد کنند اما در شرایط بی هوازی بهتر رشد می کنند. 


شکل ۱۰-۱۱کلنی های اکتینومایسس- کی (شکل چپ) و رنگ آمیزی گرم (شکل راست) 
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پاتوزنز و ایمنی 

اکتینومایسس ها در مجرای تنفسی فوقانی. مجرای معدی- روده ای و مجرای تناسلی زنان کلنیزه ميشوند. این باکتری ها به طور 
طبیعی بر روی سطح پوست وجود ندارند. ارگانیسم ها بیماریزائی کمی دارند و فقط زمانی باعث بیماری می شوند که سدهای 
مخاطی طبیعی به واسطه تروماء جراحی يا عفونت Cy od‏ شده باشند. بیماری ایجاد شده توسط اکتینومایسس, اکتینوما یکوز یس 
نامیده می شود. اکتینومایکوزیس به واسطه پیشرفت ضایعات گرانولوماتوز مزمن چرکی و آبسه هایی که به وسیله مجاری سینوسی 
ona‏ اقا (21S perianal‏ ها ایق aslo‏ ها کدضییه lal‏ کم سیم غالا فر Ui dal‏ و 
مجاری سینوسی دیده شوند.این کلنی هاء گرانول های سولفور نامیده می شوند( شکل ۱۰-۱۲). آنها زرد یا نارنجی به نظر می 
رسند و در واقع توده ای از رشته های ارگانیسم هستند که توسط کلسیم فسفات به هم دیگر متصل شده اند. مناطق چرکی توسط 
a aisle el‏ قیی هخا wld‏ که یه متام oF pracy‏ راغ که یگیم اوه 


اطراف دانه له شده توجه نمایید. 

اپیدمیولوژی 

عفونت اکتینومایکوزیس اندوژن بوده و از طریق شخص به شخص یا یک منبع خارجی مانند خاک یا آب منتقل نمی شود. بیماری 
بر مبنای اعضای درگیر دسته بندی شده اند. عفونت سرویکوفاسیال در بیمارانی که بهداشت دهانی ضعیف دارند یا کسانی که تحت 
پروسه سخت دندانیزشکی یا ترومای دهانی قرار گرفته اند دیده می شود. در این بیماران. اکتینومایسس های دهانی به بافت بیمار 
حمله کرده و مراحل عفونی شروع می شود. 

بیماران مبتلا به عفونت توراسیک عموماً سابقه ای از آسپیراسیون دارند» بیماری از ریه ها شروع شده و سپس به بافت های مجاور 
منتشر می شود. عفونت های شکمی معمول ترین نوع در بیمارانی می باشد که تحت جراحی معدی- روده ای و ترومای شکم قرار 
گرفته اند. عفونت های CoN‏ می تواند تظاهر ثانویه اکتینومایکوزیس شکمی باشد یا ممکن است عفونت اولیه در خانمی با ابزار 
داخل رحمی باشد (شکل ۱۰-۱۳ عفونت های سیستم عصبی مرکزی (CNS)‏ معمولاً به واسطه انتشار خونی از بافت آلوده از 
قبیل ریه ها ایجاد می شود. 


منجر به ایجاد اکتینومایکوزیس لکنی کردند. 
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بیماری های بالینی 

اکثر موارد اکتینومایکوزیس نوع سرویکوفاسیال هستند JSS)‏ ۱۰-۱۴ ). بیماری ممکن است به صورت عفونت چرکزای حاد یا 
نسبتاً بدون درد به آرامی پیشرفت کند. بافت متورم با فیبروز و اسکار به همراه تخلیه مجاری سینوسی در ناحیه کنار فک وگردن 
احتمال وجود اکتینومایکوزیس خواهد بود. علایم اکتینومایکوزیس توراسیک غیر اختصاصی هستند. آبسه ها ممکن است در 
اوایل بیماری در ریه تشکیل شوند و سپس به بافت های مجاور پیشرفت کنند.اکتینومایکوزیس شکمی می تواند در سر تاسر 
شکم منتشر شود و هر سیستم یا ارگانی را درگیر کند. اکتینومایکوزیس لگنی می تواند به صورت واژینیت» آبسه های لوله های 
فالوپ يا انسداد رحمی باشد. متداول ترین تظاهر اکتینومایکوزیس سیستم عصبی مرکزی تشکیل آبسه منفرد مغزی است. اما 
مننژیت. امیمای ساب دورال و آبسه های اپی دورال نیز دیده می شوند. 


شکل ۱۰-۱۴ بیمار Vino‏ به اکتینومایکوز سرویکوفاسیال. به مجرای تخلیه شونده توجه نمایید. 


تشخیص آزمایشگاهی 

at‏ ازباشگاهی Gi pal,‏ غالا کلم باکت تکام جمع ارت iat‏ هاش کلیشیکی نان مرآقیدبود که یه ابا 
اکتینومایسس هایی که بخشی از فلور نرمال سطوح مخاطی هستند آلوده نشود. از آنجا که ارگانیسم ها در گرانول cle‏ سولفور و 
بافت های درگیر پراکنده شده اند باید هنگام نمونه گیری مقداری زیادی از بافت و چرک جمع آوری شود. اگر گرانول های سولفور 
در مجرای سینوسی یا در بافت موجود باشند tub‏ بین دو لام شيشه ای له شده و رنگ آمیزی و در زیر میکروسکوپ بررسی شوند. 
پاسیل های شاخه دار و ظریف همراه گرانول های حاشیه‌ای دیده می شوند. 

اکتینومایسس ها مشکل پسند هستند و به آهستگی تحت شرایط بی هوازی رشد می کننده رشد ارگانیسم ها ۲ هفته يا بیشتر طول 
می کقک(کلشی ها فيك با سطم Cate cdl‏ اتکویامیون یک atts‏ با شخ + و شاند ان آسیا می باشد (VV ISA)‏ گوزه 
های خاص اکتینومایسس می توانند توسط تست های بیوشیمیایی افتراق داده شوند. تعیین این که باکتری ایزوله شده عضوی از 
جنس اکتینومایسس Cull‏ ضروری می باشد. 


شکل ۱۰-۱۵ تظاهر شبیه دندان آسیا در کلنی های اکتینومایسس اسرائیلی پس از یک هفته انکوباسیون مرفولوژی شاخصی برای 
کلنی باکتری محسوب می شود. 
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درمان. پیشگیری و کنترل 

درمان آکنیتومایکوزیس ترکیبی از جراخی غمقی CL‏ دزگیر و انتفاده BV Gb‏ مت (۴ تا 1۲ ماه از آنتی پیوتیکن ها است, 
اکتینومایسس ها به پنی سیلین (آنتی بیوتیک انتخابی) اریترومایسین و کلیندامایسین حساس هستند. اکثر گونه ها به مترونیدازول 
مقاوم هستند و در برابر تتراسیکلین ها فعالیت متفاوتی دارند. حتی در بیمارانی که تخریب بافتی وسیع دارند پاسخ بالینی به درمان 
خوب است. وضعیت خوب بهداشتی دهان و پیشگیری با آنتی بیوتیک زمانی که دهان یا مجرای معدی - روده ای ضربه دیده 
al,‏ ی ره رها زا کی As‏ 


پروپیونی باکتریوم 
پروپیونی باکتریوم هاء باسیل های گرم مثبت کوچکی هستند که ay WE‏ صورت رشته کوتاه یا توده قرار می گیرند (شکل ۱۰-۱۶ 
آنها معمولاً بر روی پوست (برخلاف اکتینوماییسس). ملتحمه, گوش خارجی, اوروفارنکس و مجرای تناسلی زنان یافت می شوند. 
ارگانیسم های بی هوازی یا food‏ کننده هو غیرمتحرک و کاتالاز Cute‏ هستند و قادرند کربوهیدرات ها را تخمیر کرده و به 
عنوان محصول اصلی, پروپیونیک اسید تولید کنند jl)‏ این رو به این نام نامیده می شوند). متداول ترین گونه های جداشده پروپیونی 
باکترهاه پروپیونی باکتریوم اکنس و پروپیونی باکتریوم پروپیونیکوس هستند. 
پروپیونی آکنس عامل ۲ نوع عفونت می باشد: 

(۱) آکنه در نوجوانان و بالفین جوان 

(۲) عفونت فرصت طلب در بیماران دارای پروتزهای مصنوعی Mie)‏ دریچه های مصنوعی قلب یا مفاصل) با لوله های 

داخل رگی da sls Mes)‏ شانت های مفزی نخاعی). 
پروپیونی باکترها معمولا از کشت خون نیز جدا می شوند. که نشانه آلودگی با باکتری های پوست هنگام خونگیری می باشد. 


شکل ۱۰-۱۶رنگ آمیزی گرم از پروپیونی باکتریوم از کشت خون 


نقش اصلی پروپیونی باکتریوم در آکنه تحریک پاسخ التهابی می باشد. تولید پپتیدی با وزن مولکولی پایین توسط باسیل های 
ساکن در فولیکول های oye‏ باعث جذب لکوسیت ها می شود. سپس فاگوسیته شده باسیل ها و به دنبال آزادی آنزیم های 
هیدرولیتیک ab Sb‏ (لیپازهاء پروتثازهاء نورآمینیدازها و هیالورونیداز) باعث تسریع در پاسخ التهابی می شود و به گسیختگی 
فولیکول می انجامد. زمانی که پروپیونی باکتریوم پروپیونیکوس به حبوان آزمایشگاهی تزریق شود. بیماری و التهاب مجرای 
اشکی و آبسه ایجاد می کند. 

پروپیونی باکتری ها می توانند روی اکثر محیط های معمولی رشد US‏ اگرچه ممکن است ۲-۵ روز برای نمایان شدن کلنی 
وقت لازم است. باید مراقب بود نمونه با ارگانیسم هایی که به طور طبیعی بر روی پوست یافت می شوند. آلوده نشود. BIS‏ یا 
ple‏ ابزار خارجی بدن می توانند کانونی برای این پاتوژن cle‏ فرصت طلب باشد. 

آکنه به تمیز کردن پوست بستگی ندارد زیرا ضایعه در داخل فولیکول های چربی است. به cpl‏ دلیل آکنه Vinal‏ با استعمال 
موضعی بنزیل پراکسید و آنتی بیوتیک ها کنترل می شود. SE‏ اریترومایسین و کلیندامایسین ثابت شده است. 
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موبیلونکوس 

اعضای این جنس باسیل های گرم منفی اجباری یا گرم متغیر خمیده با انتهای Sask‏ هستند (شکل ۱۰-۱۷) بر BUS‏ 
ظاهرشان در نمونه های رنگ شده Ay‏ صورت باسیل های گرم مثبت دسته بندی می شوند زیرا: (۱) دیواره سلولی گرم مثبت 
V0 5 1,‏ ترهش( Girdle il‏ کلیتاباسیی | رفروبانسیخ و یی elie‏ سای اتب 
کلیستین مقاوم هستند. ارگانیسم هایی مشکل پسند می باشند و حتی بر روی محیط های غنی شده با سرم اسب یا خرگوش 
به آرامی رشد می کنند. دو گونه موبیلونکوس کورتیزی و موبیلونکوس مولیریس در انسان شناسایی شده اند. اين ارگانیسم ها 
به تعداد کم در مجرای تناسلی کلنیزه می شود. ولی در زنان مبتلا به واژینوز باکتریایی ( واژبنیت) به تعداد فراوان وجود 
دارند. ظاهر میکروسکوپی آنها شاخص مفیدی برای تشخیص بیماری است اما نقش دقیق این ارگانیسم ها در بیماری زایی 
واژینوز باکتربایی مشخص نیست. 


شکل ۱۰-۱۷ رنگ آمیزی گرم از موبیلونکوس» 
باکتری ها خمیده و دارای انتهای نقطه ای 


لاکتوباسیلوس 

گونه های لاکتوباسیلوس, باسیل های بی هوازی اختیاری یا شدیداً بی هوازی هستند. آنها به عنوان قسمتی از فلور طبیعی 
دهان» coo‏ روده و مجرای ادراری - تناسلی یافت می شوند. متداول ترین ارگانیسم های جدا شده در نمونه های ادرار و 
کشت های خون می باشند. به cde‏ این که لاکتوباسیل ها معمول ترین ارگانیسم موجود در مجرای پیشابراه هستند وجود 
آنها در کشت hol cla‏ دلیل آلودگی نمونه می باشد. حتی زمانی که تعداد زیادی از ارگانیسم ها حضور داشته باشند. دلیل 
این که لاکتوباسیل ها به ندرت باعث عفونت مجرای ادرار می شوند اين است که آنها قادر به رشد در ادرار نیستند. تهاجم به 
داخل جریان خون در یکی از ۳ حالت زیر رخ می دهد: (۱) باکتریمی زودگذر از منبع ادراری تناسلی (مثلاً بعد از تولد نوزاد یا 
روش ژنیکولوژیکی) (۲) اندوکاردیت (۲) باکتریمی فرصت طلب در بیمار تضعیف شده ایمنی. 

درمان اندوکاردیت و عفونت های فرصت طلب مشکل است زیرا لاکتوباسیل ها به ونکومایسین مقاوم هستند (آنتی بیوتیک 
he‏ ها کرش یت ها زنط gl‏ رگا ها Atopy lint ga Ne‏ کر کیی رم سین ریک 
آمینو گلیکوزید برای فعالیت باکتریسیدی توصیه شده است. 


بیفیدوباکتریوم و یوباکتریوم 

گونه های بیفیدوباکتربوم و یوباکتریوم معمولاً در اروفانکس روده بزرگ و واژن CL‏ می شوند. این باکتری ها 
می توانند از نمونه های کلینیکی جدا شوند ولی پتانسیل بیماریزایی بسیار پایینی دارند و معمولاً از نظر بالینی 
آلودگی های بی اهمیتی ایجاد می کنند. Lb‏ نقش اتیولوژیک آنها در عفونت نیازمند این است که جداسازی 
ارگانیسم ها به تعداد obj‏ از چندین نمونه در ple GLE‏ ارگانیسم های پاتوژن تکرار گردد. 
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باکتری های گرم منفی st‏ هوازی 

باسیل ها و کوکسی های گرم منفی بی هوازی شامل جنس های متعددی می باشد که که بسیاری از این جنس ها 
مجدداً دسته بندی شده اند. مهم ترین بی هوازی های گرم منفی که مجرای تنفسی فوقانی» مجرای گوارشی و 
مجرای ادراری تناسلی انسان را کلونیزه می کنند باسیل cle‏ جنس باکتروئی‌دیس, فوزوباکتریوم» پورفیرومون اس» 
Woy‏ و کوکسی های جنس ویلونلا می باشند ( کادر ۱- ۱۰). بی هوازی ها در هر کدام از این مناطق غالب بوده و 
۰ برابر باکتری های هوازی می باشند. گونه های بی هوازی نیز بی شمار هستند و بیش از ۵۰۰ گونه 
مختلف از بی هوازی های گرم منفی در این مناطق آناتومیک حضور دارند. علی رغم فراوانی و تنوع این باکتری ها 
اغلب عفونت به وسیله تعداد کمی از گونه ها ایجاد می شوند ( جدول ۱۰-۱۱ ). از بین این پاتوژن ها مهم ترین 
آنها باکتروئیدس فراژیلیس نمونه شاخص پاتوژن‌های بی هوازی اندوژن می باشد. 


فیزیولوژی و ساختار 
زمانی جنس باکتروئیدس شامل تقریباً ۵۰ گونه بود ولی بسیاری از این گونه ها امروزه به جنس های جدید انتقال 
asl‏ اند. ویژگی شایع در گونه هایی که در جنس باکتروئیدس قرار دارند تحریک رشد توسط ۲۰/ صفرا است. گونه 
های حساس به صفرا مجدداً طبقه بندی شده pte til‏ پورفیروموناس ( باسیل پیگمانته و غیر ساکارولیتیک ) و 
پروتلا ( باسیل پیگمانته و بدون پیگمان و ساکارولیتیک). 

باکتروئیدس فراژیلیس مهم ترین عضو این جنس از نظر اندازه و شکل پلئوم ورف است ) شکل ۱۰-۱۸ ). سایر 
باسیل های گرم منفی می توانند بسیار کوچک ) مانند گونه cle‏ پروتلا ) و Ly‏ طویل باشند ( مانند فوزوباکتریوم ) ) 
JSS‏ ۱۰-۱۹ ). اغلب بی هوازی های گرم منفی در رنگ آمیزی گرم به طور ضعیف رنگ می‌گیرند. بنابراین نمونه 
های Ky‏ آمیزی شده باید به طور دقیق بررسی شوند. اگر چه گونه های باکتروئیدس در کشت سریع رشد می 
کنند اما plo‏ باسیل های گرم منفی بی هوازی سخت گیر بوده و کشت ها باید برای مدت سه روز Ly‏ بیشتر انکوبه 
شوند تا باکتری ها قابل تشخیص گردند. 


باکتروئیدس ها دارای ساختار دیواره سلولی تیپیک گرم منفی هستند که می تواند به وسیله کیسول پلی ساکاریدی 
espa Wel‏ کیب‌اسای Se wahess‏ سول alas‏ ی i a Be 2 (UPS)‏ قابه با مر حول سای 
LPS‏ فوزوباکتریوم و باسیل های گرم منفی هوازی» گلیکولیپید باکتروئیدس دارای فعالیت اندوتوکسینی کمتر بوده 
و یا فاقد فعالیت اندوتوکسینی می باشد. از آنجا که ترکیب A sd‏ در LPS‏ فاقد گروه های فسفات روی باقی 
مانده گلوکزامین است و تعداد اسیدهای چرب متصل ay‏ قندهای آمینی کاهش cdl‏ است که هر دو فاکتور برای 
کاهش فعالیت پیروژنیک لازم و ملزوم هم هستند. 


کوکسی های بی هوازی به ندرت از نمونه های کلینیکی جدا می شوند مگر مواقعی که به عنوان آلودگی حضور 


ZY باشند. اعضاء جنس ویلونلا بی هوازی های غالب در ناحیه اوروفارنکس هستند ولی مسئول کمتر از‎ asl 
هستند.‎ SUS تمامی بی هوازی های جدا شده در نمونه های‎ 
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کادر ۱۰-۱ بی هوازی های گرم منفی مهم 


ار گانیسم 
باکتروئیدس 


باکتروئیدس فراژیلیس 


باکتروئیدس تنایوتاامیکرون 
باکتروئیدس دیستاسونیس 


باکتروئیدس فوزوباکتریوم 


باکتروئیدس نوکلتاتوم 


باکتروئیدس نکروفوروم 


پورفیروموناس 


پورفیروموناس آساکارولیتکا 
پورفیروموناس ژنژیوالیس 
پورفیروموناس Way‏ 


پورفیروموناس اینترمدیا 


پورفیروموناس ملانینوژنیکوس 


پورفیروموناس بی beg‏ 


پورفیروموناس دیسنس 


ویلونلا پاروولا 


تاریخچه پیدایش 


باکتری de‏ ای یا چماق» ایدس ( باسیل شکل ) 
فراژیلیس یعنی نازک ( مربوط به کلونی های ظریف) 


اشاره به حروف یونانی 
a‏ نام کاشف باکتریولوژیست رومانیایی دیس تاسو 


فوزو یعنی دوکی شکل, باکتریون یعنی باسیل کوچک ( 
باسیل کوچک دوکی شکل) 


pills;‏ یعنی دارای هسته اشاره به کلونی های شفاف 


ایجاد کننده نکروز 

پورفیروس یعنی بنفش, موناس یعنی تک ( باسیل 
پیگمان دار) 

قادر به تخمیر قند نمی باشد 

ژنژیوالیس یعنی دهانی 

پروتلا به نام میکروبیولوژیست فرانسوی پرووت 

اینترهدیوس یعنی متوسط ( Wis‏ به عنوان یکی از سه 
زیر گونه باکتروئی دس ملانینوژنک وس نموده است: 
زیرگونه ملانینوژنیک «wg‏ زیر گونه اینترمدیوس» 
اساکارولیتیکوس 


ببی وی وس یعنضی دارای دو col)‏ ساکارولیتیک و 
پروتولیتیک 

دیسنس یعنی دارای دو را پروتولیتیک و ساکارولیتیک 

به نام باکتریولوژیست فرانسوی ویولون کسی که برای 
اولین بار ارگانیسم را جدا کرد. پاروولا: بسیار 
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جدول ۱۰-۱۰ باکتری های گرم منفی بی هوازی شایع در بیماری های انسانی 


عفونت ها باکتری ها 

سر و گردن باکتروئیدیس اورولیتیکوس 
فوزوباکتریوم نوکلتاتوم 
فوزوباکتریوم نکروفوروم 


پورفیروموناس ژنژیوالیس 
پورفیروموناس آساکارولیتیک 
پروتلا اینترمدیا 
پروتلا ملانینوجنیکا 
ویلونلا پاروولا 
داخل شکمی باکتروئیدیس فراژیلیس 
باکتروئیدیس تتایوتائومیکرون 
پروتلا ملانینوجنیکا 
تناسلی باکتروئیدیس فراژیلیس 
پروتلای بی bg‏ 
Way‏ دی سی پنس 
پوست و بافت نرم باکتروئیدیس فراژیلیس 
باکتریمی باکتروئیدیس فراژیلیس باکتروئیدیس 
تتایوتائومیکرون 
گونه های فوزوباکتریوم 


شکل ۱۰-۱۸ باکتروئیدس فراژیلیس. ارگانیزم ها دارای ظاهر باسیل های گرم منفی؛ پلی مورف با رنگ خفیف مشاهده می 
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شکل -۱٩‏ ۱۰ فوزوباکتریوم نوکلناتوم. ارگانیزم ها دارای انتهای کشیده و نوک تیز هستند ( مانند دوک ). 


پاتوژنز و ایمنی 

علی رغم تنوع گونه های بی هوازی که بدن انسان را کلونیزه کرده اند تعداد نسبتا کمی از آنها مسئول ایجاد 
بیماری هستند. برای مثال باکتروئیدس دیستاسونیس و باکتروئیدس تتایوتائومیکرون گونه های SE‏ باکتروئیدیس 
هستند که در مجرای گوارش یافت می شوند در حالی که بیشتر عفونت های داخل شکمی باکتروئیدس فراژیلیس 
میزبان. فرار از پاسخ های ایمنی میزبان و تخریب بافت را تسهیل می کند (جدول ۱۰-۱۱ ). 


ادهسین ها 

گونه های باکتروئیدس فراژیلیس و پروتلا ملانینوجنیکوس می توانند به طور موثری نسبت به ple‏ بیهوازی ها به 
سطوح پریتونتال متصل شوند زیرا سطح آنها با کپسول پلی ساکاریدی پوشیده شده است. باکتروئیدس فراژیلیس و 
سایر گونه cle‏ باکتروئیدس مانند پورفیروموناس ژنژیوالیس می توانند به وسیله پیلی و فیمبریه به سلول های اپی 
تلیال متصل شوند. فیمبریه پورفیروموناس ژنژیوالیس برای القاء سایتوکاین های التهابی TNF-a Jeo‏ و 11-16 
مهم است. 


جدول ۱۱- ۱۰ فاکتورهای ویرولانس در باسیل های گرم منفی بی هوازی 


فاکتورهای ویرولانس باکتری ها 

ادهسین 

تسف باکتروئیدیس فراژیلیس, پروتلا ملانینوجنیکا 
فیمبربه باکتروئیدیس فراژیلیس» پورفیروموناس ژنژیوالیس 
هماگلوتینین پورفیروموناس ژنژیوالیس 

لکتین فوزوباکتریوم نوکلئاتوم 


مقاومت در برابر سمیت اکسیژزن 
کاتالاز بسیاری از گونه ها 


بسیاری از گونه ها 


\Ag 
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ضد فاگوسیت 

کپسول باکتروئیدیس فراژیلیس» پروتلاملا نینوجنیکا 
پروتنازهای ضد IgM «IgA‏ و IgG‏ گونه های پورفیروموناس گونه های پروتلا 
لیپوپلی سا کارید گونه های فوزوباکتریوم 

سو کسینیک اسید بسیاری از گونه ها 


فسفولیپاز C‏ فوزوباکتریوم نکروفوروم 
همولیزین ها بسیاری از گونه ها 
پروتتازها بسیاری از گونه ها 
کلازناز بسیاری از گونه ها 
فیبربنولیزین بسیاری از گونه ها 
نورآمینداز بسیاری از گونه ها 
هپاریناز بسیاری از گونه ها 
کندرویتین سولفات بسیاری از گونه ها 

گلو کورونیداز بسیاری از گونه ها 

ان استیل گلوکز آمینداز بسیاری از گونه ها 
اسیدهای چرب فرار بسیاری از گونه ها 
توکسین 

سم انتروتوکسین باکتروئیدیس فراژیلیس 


محافظت در برابر فاگوسیتوزیس 

کپسول پلی ساکاریدی این ارگانیسم ها شبیه ساير کپسول های باکتریایی ضد فاگوسیت می باشد. به علاوه 
اسیدهای چرب با زنجیره کوتاه ) مانند سوکسینیک اسید ( که در طی متابولیسم بی هوازی تولید می شوند 
فاگوسیتوز و کستن داخل سلولی را مهار می کنند. نهایتاً پروتتازهای تولید شده به وسیله بعضی گونه های 
پورفیروموناس و پروتلا ایمونوگلوبولین ها را تخریب می کنند. 


محافظت علیه سمیت اکسیژن 
ay gles clk eileen‏ ایحا os Lae Me lay‏ اش زمر مان کشت IIE‏ وروی deal‏ 
دیسموتاز که به ترتیب پراکسید هیدروژن و رادیکال های آزاد سوپراکسید ( 0(2) را غیر فعال می کنند» غیر 


فعال می ALT‏ در بعضی گونه های پاتوژن حضور دارند. 


آنزیم CLE‏ سیتوتوکسیک متنوعی از بی هوازی های گرم منفی ترشح می شود. بسیاری از این آنزیم ها هم در 
ایزوله های بیماری زا و هم در غیربیماری زا یافت می شوند. با وجود توانایی این ارگانیسم ها در تخریب بافتی و 
غیرفعال کردن ایمونو گلوبولین ها به ogc‏ مقاومت در برابر سمیت اکسیژن ) سوپرا کسید دیسموتاز) احتمالا نقفش 
مهمی در پاتوژنز عفونت های بی هوازی های بازی می کند. 
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تولید توکسین 

گونه cle‏ انتروتوکسینوژنیک باکتروئیدس فراژیلیس که عامل اسپال هستند. توکسین متالوپروستازی روی حساس 
به حرارت دارند ( توکسین باکتروئیدس فراژیلیس ({BFT}‏ این توکسین باعث تغییر شکل در اپیتلی وم روده ای 
از طریق آرایش جدید - اکتین شده که منجر به تحریک ترشح کلر و از دست رفتن مایعات می گردد. 


اپیدمیولوژی 

به طوری که گفته شد کوکسی ها و باسیل های گرم منفی بی هوازی به تعداد زیاد در بدن انسان کلونیزه می 
شوند. نقش های مهم متنوع آنها در این مناطق شامل تثبیت فلور باکتربال Sle‏ ممانعت از کلونیزه شدن 
ارگانیسم cle‏ پاتوژن از منابع اگزوژن و کمک در هضم غذا می باشد. این ارگانیسم های مخاط طبیعی هنگامی که 
از مکان های اندوژن خود به مکان gla‏ استریل حرکت می HES‏ بیماری های جدی ایجاد می نمایند. بنابراین 
ارگانیسم های شناخته شده به عنوان فلور می توانند dy‏ وسیله ضربه یا بیماری از سطوح موکوسی نرمال به بافت 
های استریل یا مایعات استریل انتشار dob‏ 

همانگونه که انتظار می رود این عفونت cle‏ اندوژن به وسیله حضور پلی میکروبیال ارگانیسم ها تشسخیص داده می 
شوند. به هر حال مهم است که بدانیم مخلوط ارگانیسم GL‏ حاضر بر روی سطوح موکوسی سالم با آنچه در بافت 
های بیمار دیده می شود متفاوت است. ویرولانس بالقوه ارگانیسم های پاتوژن و توانایی Lal‏ در ایجاد بیماری به 
آنها در سطوح موکوسی محل عفونت مربوط می باشد. برای مثال باکتروئیدس فراژیلیس که اغلب با پلور و 
پولمونری» عفونت cle‏ ژنیتال و داخل شکمی همراه بوده و به ندرت از اوروفارنکس و مجرای ژنیتال افراد سالم 
جدا می شود. 


بیماری های بالینی 

عفونت cla‏ دستگاه تنفس 

بیش از نیمی از عفونت cla‏ مزمن سینوس ها و گوش ها و همه عفونت های دندانی شامل مخلوطی از بی هوازی 
های گرم منفی هستند و پروتلاه پورفیروموناس فوزوباکتریوم و باکتروئیدس های غیر فراژیلیس به طور شایع تر 
جدا می شوند. بی هوازی ها کمتر از عفونت cle‏ مجرای تنفسی تحتانی جدا می شوند مگر آن که سابقه ای از 
آسپیراسیون ترشحات دهانی وجود داشته باشد. 


آبسه های مغزی 

عفونت های بی هوازی مغز به طور تیییک همراه با سابقه ای از اتیت یا سینوزیت مزمن می باشند که به وسیله 
مدارک رادیولوژیک تصدیق می شود. بی هوازی هایی که بیشتر در این عفونت های چند میکروبی دیده می شوند 
گونه های پروتلاء پورفیروموناس و فوزوباکتریوم ) به علاوه پیتواسترپتوکوکوس و کوکسی های هوازی) می باشند. 


عفونت های داخل شکمی 

از Os‏ باکتری هایی که از این عفونت جدا می شوند ( شکل ۳- ۷ ) باکتروئیدس فراژیلیس ارگانیسم شایع است. 
ple‏ بی هوازی cle‏ مهم شامل باکتروئیدس تتایوتائومیکرون و پروتلا ملانینوجنیکوس به علاوه پپتواسترپتوکوک 
ها و باکتری های هوازی می باشند. 


VAI 


۰ ۱ 


فصل دهم :باسیل‌های گرم مثبت اسپوردار و بی‌هوازی باکتریهای گرم مثبت ؛بدون اسپور و بی هوازی»باکتری های گرم منفی بی هوازی 


شکل ۲۰- ۱۰ آبسه کبدی به دلیل باکتروئیدس فراژیلیس. 


عفونت های تناسلی 

باکتری های بی هوازی متعددی مسئول ایجاد عفونت در مجرای تناسلی زنان هستند ( عفونت هایی چون بیماری 
هایی مثل بیماری های التهابی oS)‏ آبسه هاء اندومتریت» عفونت های زخم های جراحی ). پروتلا بی ویا و پروتلا 
دی سینس شایع هستند. باکتروئیدس فراژیلیس به طور شایع تر مسئول تشکیل آبسه ها می باشد. 


عفونت های پوست و بافت نرم 

اگر چه باکتری های بی هوازی جز فلور نرمال پوست نیستند ( بر BUS‏ پیتواسترپتوکوک ها و پروپیونی باکتریوم ) 
ولی آنها می توانند با گازگرفتگی یا از ضربه وارد شوند. در بعضی موارد ارگانیسم ها به سادگی زخم را کلونیزه می 
کنند بدون این که بیماری ایجاد کنند. در ساير موارد کلونیزاسیون ممکن است سریعا dy‏ سمت بیماری های 
تهدیدکننده مانند میونکروز پیشرفت کند ) شکل ۱۰-۲۱ ). باکتروئیدس فراژیلیس HEI‏ با بیماری های شاخص 
همراه است. 


شکل ۱۰-۲۱ عفونت پلی میکروبیال که شسامل باکتروئیدس فرازیلیس و سایر بی هوازی هاست. عفونت از ببضه ها 
شروع و به سرعت به Crow‏ بالاتنه و CHUL‏ ران پخش می شود و موجب میونکروز گسترده می شود. 


۱۸۷ 
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باکتریمی 

زمانی بی هوازی ها مسئول بیش از ۸۲۰ موارد باکتریمی شاخص از نظر کلینیکی بوده اند ولی امروزه کمتر از ۱ تا ۳ درصد 
چنین بیماری هایی را ایجاد می کنند. کاهش انسیدانس بیماری به طور کامل شناخته نشده است ولی احتمالا می تواند به 
استفاده وسیع و گسترده آنتی بیوتیک هایی وسیع الطیف مربوط باشد. بی هوازی هایی که اغلب از کشت های خون جدا می 
شوند» باکتروئیدس فراژیلیس» باکتروئیدس تتایوتامیکرون و گونه های فوزوباکتریوم می باشند. 


گاستروانتریت 
گونه های تولید کننده انترتوکسین باکتروئیدیس فراژیلیس می توانند منجر به اسهال آبکی خود محدود شونده باشند. اکثر عفونت 
ها در کودکان کمتر از ۵ سال دیده می شود ولی از ابتلای بالغین هم گزارشاتی بوده است. 


1S ae‏ آزما ین گاهی 

میکروسکوپی 

آزمایش میکروسکوپی نمونه ها از بیماران مشکوک به عفونت های بی هوازی می تواند مفید باشد. اگر چه ممکن 
است باکتری ها به طور ضعیف و نامنظم رنگ آمیزی شوند ولی یافتن باسیل های گرم منفی پلئوم ورف می تواند 
برای اطلاعات ade)‏ مفید باشد. 


نمونه ها باید در سیستم فاقد اکسیژن جمع آوری و به آزمایشگاه منتقل شوند و Ub‏ سریعاً در محیط اختصاصی برای به دست 
آوردن بی هوازی های تلقیح شده و در محیطی بی هوازی انکوبه شوند. به علت اين که بیشتر عفونت های بی هوازی اندوژن 
هستند جمع آوری نمونه ها مهم می باشد و بنابراین plo‏ نمونه ها با جمعیت باکتربایی نرمال حاضر بر روی سطوح موکوسی 
مجاور آلوده می شوند. همچنین نمونه ها باید در محیطی مرطوب نگهداری شوند زیرا خشک شدن باعث از دست رفتن قابل 
توجه باکتری می گردد. 

اغلب باکتروئیدس ها سریع رشد می کنند و باید در مدت ۲ روز تشخیص داده شوند در حالی که ple‏ بی هوازی های گرم منفی 
ممکن است مدت زمان طولانی تری انکوبه شوند. به علاوه در بعضی مواقع به دست آوردن همه باکتری ها از نظر کلینیکی 
مشکل است زیرا ارگانیسم های متفاوتی در عفونت های چندمیکروبی حضور دارند. استفاده از محیط های انتخابی به دست 
آوردن اغلب بی هوازی های مهم را آسان کرده است a ) ۱۰ -۲۲ JSS)‏ علاوه محیط غنی شده با خون لیز شده باعث 
تحریک تولید پیگمان و ارگانیسم cle‏ نظیر پورفیروموناس و پروتلا می شود ) شکل 7-۲۳ (V+‏ 


شکل ۲۲- ۱۰ رشد باکتروتیدیس فراژیلیس بر روی باکتروتیدیس بایل اسکولین آگار. اکثر باکتری GLE‏ هوازی و 
بی هوازی به وسیله صفرا و جنتامایسین موجود در محیط ممانعت می ثسوند. در صورتی که گروه باکتروئیدیس 
فرازیلیس در اثر صفرا تقویست تسده و dy‏ جنتامایسین مقاوم هستند و می توانند اسکولین را هیدرولیز نموده و 
رسوب سیاه رنگی را تولید نمایند. 


YAA 
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شکل ۲۳- ۱۰رشد پروتلا روی محیط آگار خوندار لیز شده به پیگمان های سیاه کلونی توجه کنید. 


شناسایی بیوشیمیایی 

شناسایی گروه باکتروئیدس فراژیلیس می تواند بر اساس شاخص های زیر انجام شود: (۱) رنگ آمیزی گرم و 
مورفولوژی کلونی (۲) مقاوت به کانامایسین, وانکومایسین و کلیستین (۳) تحریک رشد در ۲۰ صفراء شناسایی 
قطعی cn!‏ گروه و yale‏ بی هوازی cle‏ گرم منفی بر اساس استفاده از سیستم های بیوشیمیایی آماده تجاری که 
فعالیت آنزیم های تشکیل شده را اندازه گیری می LS‏ می باشد. کروماتوگرافی گاز گاهی مفید بوده وبر اساس 
Sus‏ ساده برای تشخیص محصولات فرعی متابولیکی ( اسیدهای چرب با زنجیره کوتاه ) می تواند به عنوان 


درمان» پیشگیری و کنترل 

قراخ ال مکی Wiles‏ متشه Lala ale‏ کشرل فقوت فان نی هوازی ی Sh‏ ها > ile‏ 
وسیله همه اعضا گروه باکتروئیدس فراژیلیس بسیاری گونه cle‏ پروتلاء پورفیروموناس و برخی فوزوباکتریوم ها 
تولید می شود. این آنزیم مقاومت باکتری به پنی سیلین و بسیاری از سفالوسپورین ها را ایجاد می کند. AT‏ 
بیوتیکی که مهم ترین فعالیت را در برابر باسیل cle‏ گرم منفی بی هوازی دارد: مترونیدازول» کار با پنم ها( مثل 
ایمی پنم ) مهارکننده بتالاکتامازها ( 
به وسیله پلاسمید میانجی گری می شود امروزه متداول شده است. ۲۰ تا ۲۵ درصد از ایزوله های جداشده در 


آمریکا امروزه مقاوم هستند. 

به علت این که گونه های باکتروئیدس قسمت مهمی از فلور میکروبی نرمال را تشکیل می دهند و به علت این که 
غفونت ها از اتشار آندوژن ارگانیسم ها ایجاه می شوند. کنترل بیساری واقعا غیر ممکن Cel‏ یه هر حال در 
تشخیص توجه dy‏ این مسئله که خراش در سلول های طبیعی اطراف سطح موکوسی به وسیله اعمال جراحی می 
پیشگیری با آنتی بیوتیک ها ممکن است لازم شود. 


۱۸۹ 


اهداف فصل 


فصل یازدهم 
انتروباکتریاسه 


دانشجویان با مطالعه این فصل قادر خواهند بود: 
- در مورد خصوصیات ساختاری و کشت انتروباکتریاسه‌ها توضیح دهند. 
- اعضای خانواده انتروباکتریاسه را نام ببرند. 
- — عوامل بیماریزایی اعضای خانواده انتروباکتریاسه را شرح دهند. 
- پاتوژنز 9 بیماریهای ناشی از اعضای خانودهانتروباکتریاسه را شرح دهند. 
- روشهای تشخیص درمان و پیشگیری عفونتهای ناشی از انتروباکتریاسه را توضیح دهند. 


انتروباکتریاسه 


۱ 


فصل بازدهم: انتروباکتریاسه 


dul tly i aly‏ بزرگترین مجموعه ناهمگون از باسیل‌های گرم منقی در پزشکی می‌یاشند. حدود ۴۰ جنس و ۱۵۰ گونه از 
آنها شناسایی شده: ual‏ این جنس‌ها براساس مشخصات بیوشیمیایی» ساختمان S32‏ هیبریداسیون اسید 93 Ome 9 SNS‏ 


توالی رده‌بندی می‌شوند. با وجود پیجیدگی این خانواده» کمتر از ۲۰ جنس عامل بیش از ۹۵ درصد عفونت‌ها می‌باشند 


(جدول ۱۱-۱ 


جدول۱ -۱۱انتروباکتریاسیه های مهم از نظر پزشکی 
سیتروباکتر فروندی» سیتروباکتر کوزری 

انتروباکتر آثروژنزه انتروباکتر کلوآکه 

اشریشیاکلی 

کلبسیلا پنومونیه. کلبسیلا اکسی توکا 

مورگانلا مورگانی 

پروتتوس میرابیلیس» پروتتوس ولگاریس 

سالمونلا انتریکا 

سراشیا مارسسنس 

شیگلا سونئی» شیگلا فلکسنری 


پرسینیا پستیس, برسینیا انترو کولیتیکاه یرسینیا پسودوتوبر کلوزیس 


انتروباکتریاسه‌ها ارگانیسم‌های فراگیری هستند که در خاک آب و سبزیجات پیدا می‌شوند و قسمتی از فلور نرمال روده‌ی بیشتر 
اه نها | تا acme cs‏ ای مها cleans‏ ی در POG ee atl‏ درس ک رس سم ها 


بیشتر از ۷۰ درصد عفونت‌های مجرای ادراری و بسیاری از عفونت‌های روده‌ای را ایجاد می‌کنند. 


۱ ۱ 


فصل بازدهم: انتروباکتریاسه 


برخی از ارگانيسم‌ها sil‏ سالمونلا تیفی (Salmonella typhi)‏ گونه‌های شیگلا (Shigella spp.)‏ و Lewy‏ پستیس 
(Yersinia pestis)‏ هميشه بیماریزا هستند. در حالی که جنس‌های دیگر مانند اشریشیا (Escherichia coli) JS‏ کلبسیلا 
پنومونیه (Klebsiella pneumoniae)‏ پروتئوس میرابیلیس (Proteus mirabilis)‏ به عنوان عضوی از فلور نرمال 
می‌باشند. عفونت‌های ناشی از انتروباکتریاسه, یا از مخازن حیوانی Lite‏ می‌گیرند یا از حاملان انسانی و يا از طریق گسترش درونی 
ارگانیسم در بیماران حساس و می‌توانند تقریباً همة قسمت‌های بدن را گرفتار کنند (شکل۱ =( 
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شکل ۱۱-۱ شایعترین مکان های عفونت با اعضای متداول انتروباکتریاسیه 


فیزیولوژی و ساختار 

اعضای این خانواده اندازه‌ای متوسط دارند Ay‏ صورت باسیل گرم منفی غیرمتحرک (شکل۱۱-۲) و یا متحرک توسط فلاژل پری 
تريش بوده و نمی‌توانند اسپور تشکیل دهند (شکل۱۱-۳). dam‏ اعضای گروه به آسانی می‌توانند در شرایط هوازی و بی‌هوازی 
بروی محیطهای غیرانتخابی گوناگون مثل آگار خون‌دار و محیطهای انتخابی مانند مک SIS‏ آگار رشد کنند. 

اتتروباکتریاسه‌ها دازای نیازهای غذایی ساده هبتند. گلوکز را تخمیر و تیترات را احیاء می deste WLS its‏ و اکنسیداز منشی 
هستند. با استفاده از مشخصات کلنی‌های ایجاد شده توسط اعضاء گروه انتروباکتریاسه روی محیطهای افتراقی می‌توان سویه‌های 
تخمیر کنن‌ده لاکتوز مانند اشریشیاء کلبسیلاه انتروباکتر (Enterobacter)‏ سبتروباکتر (Citrobacter)‏ و سراشیا 
(Serratia)‏ را از سویه‌های فاقد تخمیر لاکتوز مانند پروتتوس, سالمونلاه شیگلا و یرسینیا افنراق داد. از خاصیت مقاومت در 
برابر نمک‌های صفراوی در بعضی محیطهای انتخابی» می‌توان پاتوژن‌های روده‌ای را از ارگانیسم‌های کمنسال ( توسط نمک‌های 
صفراوی مهار می‌شوند) تشخیص داد. برخی از انتروباکتریاسه‌ها دارای کپسول مشخصی بوده (مانند کلبسیلاه انتروباکت اشریشیا) 
STs‏ که سوندهای (Sis‏ قوب ای ca dsl (Soi, dled‏ شزا 

رده‌بندی سرولوژیک انتروباکتریاسه بر پایه سه گروه آنتی‌ژنی بزرگ است: پلی‌ساکارید O‏ سوماتیک آنتی‌ژن‌های K‏ کپسولی و 
پروتئین‌های 7 فلاژلی. در هر جنس آنتی‌ژن اختصاصی وجود دارد اگرچه واکنش متقاطع بین جنس‌های نسبتاً نزدیک به هم 
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وجود دارد مثل سالمونلا با سیتروباکتر و اشریشیا کلی با شیکلا.آنتی‌ژن‌ها به وسیله ایجاد آگلوتیناسیون با نتی‌بادی‌های اختصاصی 
مشتحضن K oles ol edhe‏ سای Weal (Sea bb SG‏ سای shel O legs al‏ خداعل مایتد این هه 
وسیله جوشاندن ارگانیسم‌ها برای از Ge‏ بردن آنتی‌ژن‌های LEK‏ حل است. 

آنتی‌ژن ,5 اشریشیا کلی که در نیسریا مننژیتی دیس «(Neisseria meningitidis)‏ هموفیل وس آنفلوانزا 
(Haemophilus influenzae)‏ و کلبسیلا پنومونیه نیز CEL‏ می شود با استرپتو کوکوس پنومونیه واکنش متقاطع دارد. 
él‏ اعضای انتروباکتریاسیه متحرک هستند. به جز کلبسیلا» شیگلا و برسینیا. 

بسیاری از انتروباکتریاسیه فیمبریه دارند که به ۲ رده طبقه‌بندی می‌شوند. فیمبریه معمولی و پیلی جنسی. فیمبریه معمولی در 
توانایی باکتری در اتصال به رسپتورهای خاص در سلول نقش دارند در حالی که پیلی جنسی یا پیلی کنژوگاتیو تسهیل کنندهانتقال 
ژن بین باکتری‌هاست. 


شکل ۲ -۱۱رنگ آمیزی گرم سالمونلاتیفی از نمونه کشت خون مثبت. 
به شدت رنگ در دو انتهای باکتری توجه کنید. این رنگ آمیزی دو قطبی 
از ویژگی انتروباکتریاسه است. 


شکل۳ -۱۱ فلازل پری تریش E.coli‏ 


پاتوزنز و ایمنی 
فاکتورهای ویرولانس متعددی در خانواده انتروباکتریاسیه مشخص شده است. بعضی از oye lal‏ همه Le pie‏ مشترک بوده و 


بعضی در سویه‌های خاصی وجود دارند(جدول ۱۱۳۲). 


جدول ۱۱-۲عوامل ویرولانس موجود در انتروباکتریاسه 
اندوتوکسین 

کپسول 

فاز آنتی ژنیک متغیر 

کسب فاکتورهای رشد 

مقاومت در برابر کشندگی سرم 

مقاومت به عوامل ضد میکروبی 
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اندوتوکسین 

اندوتوکسین یک فاکتور ویرولانس مشترک بین هم باکتری‌های گرم منفی هوازی و بعضی بی هوازی ها است. فعالیت این 
توکسین وابسته به لیپید Ar‏ لیپوپلی ساکارید است که هنگام لیز سلولی آزاد می‌گردد. بسیاری از تظاهرات سیستمیک عفونت‌های 
ناشی از باکتری‌های گرم منفی که توسط اندوتوکسین ایجاد می‌شود عباتند از : فصال‌سازی کمپلمان آزادسازی سایتوکاین‌هاه 


لکوسیتوز ترومبوسایتوپنی» انعقاد منتشره درون عروقی» تب کاهش گردش خون محیطی, شوک و مرگ. 


کپسول 

اعضای کپسول‌دار انتروباکتریاسیه به وسیله آنتی‌ژن کپسولی از فاگوسیتوز در امان می‌مانند. این آنتی‌ژن‌ها با خاصیت ایمنی‌زایی کم 
از اتصال آنتی‌بادی به باکتری جلوگیری کرده و فعال کننده ضعیف کمپلمان هستند. بیماران آنتی‌بادی اختصاصی ضدکپسولی ایجاد 
می‌کنند بنابراین کپسول نقش حفاظتی دارد. 


تغییر فاز آنتی‌ژنی 
بان آنت‌ژن Ky IGA‏ کپسولی تحت کنترل ژنتیک ارکانیسم می‌باشد. هر کدام از این آنتی‌ژن‌ها می‌تونند متناوبا بیان شده با 
بیان نشوند. این شیوه» باکتری را از مرگ سلولی وابسته به آنتی‌بادی محافظت می‌کند. 


سیستم ترشحی تیپ TIT‏ 

ele‏ باکتری‌ها دارای سیستم مشترکی برای تحویل ژن‌های ویرولانس به سلول‌های یوکاریوت می‌باشند. این سیستم که به 
سیستم ترشحی تیپ 117 نسبت داده می‌شود که ترشح فاکتورهای ویرولانس باکتربایی را به درون سلول‌های میزبان تسهیل 
می‌کند. گرچه فاکتورهای ویرولانس و LT il‏ در بین باسیل‌های گرم منفی مختلف متفاوت است اما مکانیسم IS‏ شبیه به هم 


است. در در صورت فقدان سیستم ترشحی تیپ 71 باکتری ویرولانس خود را از دست می‌دهد. 


آهن فاکتور مهمی برای رشد باکتری است که به پروتتین‌هایی مثل هموگلوبین» میوگلوبین یا به پروتئین‌های جذب کننده آهن 
مثل ترانسفرین متصل است. باکتری‌ها این اتصالات را به وسیله تولید ترکیبات رقابتی جذب کننده آهن مانند سیدروفورهای 
آتروباکتین و انتروباکتین می شکنند. آهن همچنین در نتیجه همولیزین ناشی از باکتری از سلول آزاد می‌شود. 


مقاومت در برابر کشندگی سرم 

از آتجایی که بسیاری از باکتری‌ها به سرعت از خون حذف می‌شونده ارگانیسم‌هایی که بیماریزا توانایی ایجاد عفونت‌های 
سیستمیک را دارند به خاصیت کشندگی سرم مقاوم هستند. اگرچه. کپسول باکتری می‌تواند ارگانیسم را از کشندگی سرم محافظت 
کند. فاکتورهای دیگری gle‏ از اتصال ترکیبات کمپلمان به باکتری شده و در نتیجه gle‏ از حذف توسط کمپلمان می‌گردند. 


مقاومت به عوامل ضد میکروبی 


همچنان که آنتی‌بیوتیک‌های جدید به سرعت تولید می‌شوند ارگانیسم‌ها می‌تواند به آنها مقاومت پیدا کند. مقاومت می‌تواند روی 
پلاسمیدهای قابل انتقال کد شود و میان گونه‌هاء جنس‌ها و حتی خانواده‌های باکتریایی انتقال پیدا کند. 
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اشریشیا کلی 

جنس اشریشیا کلی دارای ۵ گونه است که Ecol‏ از همه شایع‌تر و از نظر کلینیکی مهم‌تر است. این ارگانیسم در ارتباط با 
بسیاری از بیماری‌ها است از جمله: سپسیس» عفونت دستگاه ادراری(017) « مننژیت و گاستروانتریت. همچنین انتظار می‌رود 
جمعیت سویه‌های ایجاد کننده بیماری توانایی تغییر آنتی‌ژنتیکی را داشته باشند. 

آنتی‌ژن K HO‏ در اين باکتری شرح داده شده است و از اين آنتی‌ژن‌ها برای کلاس‌بندی سویه‌های جدا شده در اهداف 
اپیدمیولوژیک استفاده می‌شود. 

پاتوژنز و ایمنی 

اک gh Baye sig Ch eed is‏ ارس خ خی NF pelt ass‏ فده راعشا iE‏ 
انتروباکتریاسیه تولید می‌شود سویه‌های اشریشیا برای ایجاد بعضی بیماری‌ها مانند UTT‏ و گاستروانترویت دارای فاکتورهای 
ویرولانس اختصاصی شامل اگزوتوکسین و ادهسین‌ها می‌باشند. 


آدهسین‌ها 

caps E.coli‏ چسبیدن و باقی ماندن در مجرای ادراری یا معدی - روده‌ای را ba asl‏ در این جایگاههابه سلول متصل شده و 
مانع عمل پاک کنندگی و نیز حرکت مجرای ادراری و يا روده‌ای می‌شود. سویه‌های E.coli‏ دارای ادهسین‌های متعدد بسیار 
اختصاصی هستند که عبارتند از : آنتی‌ژن‌های فاکتور کلنیزاسیون (/0۳۸ dy pod 0۳۸/1, CFA/I,‏ چسبنده مهاجم 
AAF/1)‏ ,۸۸۲/11 پیلی تشکیل‌دهنده دسته (Bfp)‏ اینتیمین» پیلی 2 (که به آنتی‌ژن‌های « گروه خونی ‏ متصل می‌شود)» 
پروتلین [Pa‏ ( آنتی‌ژن پلاسمیدی مهاجم) و فیمبریه Dr‏ (که به آنتی‌ژن‌های گروه خونی Dr‏ متصل می‌گردد) می‌باشند. 


اگزو توکسین‌ها 

37 طیف وی گر سیخ ها را ند هی کف که شامل شیک تکیت وکا و کسین سقاوم بل گرا[‎ call 
در پاتوژنز بیماری‌های مجرای‎ (HLYA) lacy gor و توکسین‌های حساس به گرما (7-1] ,]1-1) هستند. علاوه بر این‎ (STa 
نقش دارند.‎ E.coli ادراری ناشی از‎ 


اپیدمیولوژی 

تعداد زیادی E.coli‏ در مجرای معدی - روده‌ای وجود دارند 9 این باکتری‌ها عامل سپتی‌سمی» مننژیت نوزادان» عفونت‌های 
مجرای ادراری و گاستروانتریت هستند. برای مثال» E.coli‏ شایع‌ترین باسیل گرم منفی است که از بیماران دارای سپسیس جدا 
شده است. E.coli‏ مسئول ایجاد بیشتر از ۸۰ درصد عفونت‌های مجرای ادراری اکتسابی و مسئول بیشتر عفونت‌های بیمارستانی 
است. E.coli‏ عامل اصلی گاستروانتریت در کشورهای در حال توسعه می‌باشد. بیشتر عفونت‌ها dy‏ استثنای گاستروانتریت و 
مننژیت نوزادان بصورت دورن‌زاد ( اندوژن) هستند. با وجود اينکه E.coli‏ به عنوان قسمتی از فلور نرمال میکروبی می‌باشد اما در 
هنگام نقص ایمنی بیمار ایجاد می کند. 
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بیماری‌های کلینیکی 

بطور تیبیک سپتی‌سمی توسط باسیل گرم منفی از جمله E.coli‏ ایجاد می‌شود و منشاء آن عفونت‌های col ree‏ ادراری و دستگاه 
گوارش می‌باشد. مرگ‌ومیر ناشی از سپتی‌سمی E.coli‏ برای بیماران با ضعف ایمنی یا عفونت اولیه در شکم با سیستم عصبی 
مرکزی بالا است. 


عفونت دستگاه ادراری 

یشتر باسیل‌های گرم منفی که ایجاد عفونت‌های مجرای ادراری می‌کنند از کولون منشاء می‌گیرند و پیشابراه را آلوده کرده و به 
مثانه صعود کرده و حتی ممکن است به کلیه و پروستات مهاجرت کنند. عفونت مجرای ادراری عفونت بالارونده »ءاگرچه بیشتر 
سویه‌های E.coli‏ می‌توانند عفونت مجرای ادراری ایجاد کنند lel‏ بیشتر مربوط به گروههای سرولوژی خاصی می‌باشد. این 
باکتری‌ها ویرولان هستند زیرا توانایی تولید ادهسین‌ها را دارند که به سلول‌های مثانه و مجرای ادراری فوقانی متصل می‌شوند 
gil‏ از حذف باکتری در طی دفع ادرار می‌گردد) و همولیزین 4( که اریتروسیت‌ها و سایر سلولها را لیز می‌کند (منجر به آزادی 
سایتوکاین‌ها و تحریک پاسخ‌های التهابی می‌گردد). 


مننژیت نوزادان 

E.coli‏ 9 استرپتو کوک‌های گروه Group B streptococci)) B‏ اکثر اوقات سبب عفونت‌های سیستم عصبی مرکزی در 
کودکان بیشتر از یک ماه می‌گردند. تقریباً VO‏ درصد از سویه‌های E.coli‏ دارای آنتی‌ژن کپسولی Ky‏ می‌باشند. این گروه سرمی 
بطور متداول در مجرای معدای - روده‌ای زنان باردار و نوزدان تازه متولد شده وجود دارد. با اين حال دلیل تمایل این گروه سرمی 


برای ایجاد بیماری در نوزادان مشخص نیست. 


گاستروانتریت 
سویه‌های E.coli‏ که ایجاد گاستروانتربت می‌کنند به شش گروه تقسیم شده‌اند. انتروتو کسیژنیک (ETEC)‏ انتروپاتوژنیک 
(EPEC)‏ انترواینوازیو (ELEC)‏ انتروهموراژیک (EHEC)‏ انترواگریگیتیو( EAEC‏ ). 


EPEC 

11 انتروپاتوژنیک» cde‏ اصلی اسهال نوزادان در کشورهای فقیر است. بیماری در بچه‌های مسن‌تر و بالغین اندک است که به 
دلیل داشتن ایمنی قوی می‌باند اگرچه گروههای سرمی 0 ی خاص در ارتباط با شیوع اسهال EPEC‏ در پرستاران می‌باشد 
سروتایپینگ E.coli‏ جدا شده بطور اتفاقی یا در طی بیماری آندمیک انجام نمی‌شود. این بیماری به وسیله اتصال باکتریایی به 
سلول‌های اپیتلیال روده کوچک و سپس از بین بردن میکروویلی‌ها مشخص می‌شود. این میکرو وبلی ها روی سطح سلول اپیتلیال 
با اتصال باکتری به سلول میزبان به وسیله پدستال فنجانی شکل پایهه ایجاد می‌شود. در آغز اتصال سستی به واسطه پیلی دس ته 
یجاد شده و به دنبال آن ترشح فعال پروتئین‌ها توسط سیستم ترشحی تیپ 187 باکتریایی درون سلول lil‏ روی میدهد. اسهال 
آبکی از مشخصات این بیماری است که به دلیل سوء جذب ناشی از تخریب میکروویلی‌هاست. 
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ETEC 
بطور شایع در کشورهای در حال پیشرفت دیده می‌شود. عفونت در‎ ETEC انتر وتو کسیژنیک» بیماری ایجاد شونده توسط‎ E.coli 
توسعه یا آنهایی که به این نواحی سفر می‌کنند مشاهده می‌شود. عفونت‌ها بصورت اولیه از طریق‎ JE بچه‌های جوان کشورهای در‎ 

مصرف غذا پا آب آلوده با مدفوع کسب می‌شود. انتقال فرد به فرد اتفاق نمی‌افتد. 
13 انتروتو کسیژنیک دو رده از انتروتو کسین‌ها را ایجاد می‌کنند: تو کسین‌های حساس به گرما (17-1 ,]1-1) و توکسین‌های 
مقاوم به حرارت (STD , STa)‏ که 77-1 با بیماری انسان ارتباطی ندارد. 


17-7 از نظر عمل و ساختمان شبیه توکسین کلرا است. این توکسین از یک زیرواحد A‏ و ۵ زیرواحد 3 یکسان تشکیل شده است. 


توکسین 171 از میان غشاء واکوئل انجام می شود. زیرواحد A‏ دارای فعالیت ADP‏ ریبوزیل ترانسفراز بوده و با پروتئین غشایی 
در نتیجه این واکنش میزان آدنوزین منوفسفات حلقوی و ترشح کلر افزايش پیدا کرده و جذب سدیم و کلر کاهش پیدا می‌کند. اين 
تغییرات سبب ایجاد اسهال آبکی می‌شود. همچنین توکسین. ترشح پروستاگلاندین را تحریک کرده و سایتوکاین‌های التهابی تولید 
می‌گردد. 970 a‏ گوانیلات سیکلاز باند شده و سبب بالا رفتن میزان گوانوزین منوفسفات حلقوی و افزایش ترشح مایعات 
می‌گردد. ژن‌های LT-1‏ 9 9 روی پالاسمید قابل انتقال قرار دارند که همچنین توانایی حمل ژن‌های ly ural‏ دارد. 
گیرنده‌های فاکتورهای کلنیزاسیون» گلیکوپروتئین‌ها هستند. پس از ۱ تا ۲ روز دوره کمون ترشیح اسهال توسط ETEC‏ شروع شده 
و بطور متوسط ۲ تا ۴ روز ادامه دارد. نشانه‌هایی از قبیل کرامپ» استفراغ» تهوع و اسهال آبکی شبیه کلرا نشان می دهد. اما شدت 
آنها کمتر می‌باشد. تغییرات هیستولوژیک موکوس روده‌ای و التهاب مشاهده نمی‌شود. 


EHEC 

01 انتروهموراژیک Cpl‏ سویه‌ها شایع‌ترین سویه‌هایی هستند که در کشورهای توسعه یافته بیماری ایجاد می‌کنند. کمتر از 
a, Jah te‏ ات ممازق اناد کت فش بارش Seal‏ نی بط کرو RAR‏ ماای lla elles‏ اسان سا 
کولیت هموراژیک شدید با درد شکمی. اسهال خونی و تب مختصر متغیر است. بیشتر از ۵۰ سروگروه EHEC‏ جدا شده است. با 
این JE‏ بیشترین سروتیبی که سبب بیماری انسان در ایالات متحده می‌گردده سروتیپ :2/57 می‌باشد. 

سندروم آورمی همولیتیک با نقص کلیوی Ole‏ ترومبوسیتوپنی و آنمی همولیتیک میکروآنژیوپانیک همراه است. این عارضه در ۵ 
Vols‏ درصد از بچه‌های مبتلای بالای ۱۰ سال مشاهده می‌شود. بیماری ناشی از EHEC‏ بیشتر در ماههای گرم سال شایع است و 
cn TV‏ میزان شیوع of‏ در بچه‌های بزرگتر از ۵ سال می‌باشد. در بیشتر مواردبیمران از گوشت پخته گاو یا تولیدات گوشتی Sao‏ 
آب» شیر غیرپاستوریزه یا آب میوه سبزیحات خام و میوه‌ها استفاده کرده‌اند. 

در آغاز, در افراد بیمار اسهال غیرخونی همراه با درد شکمی مشاهده می‌گردد. استفراغ در بعضی از افراد دیده شده و طی ۲ روز از 
آغاز بیماری در ۲۰ تا ۶۵ درصد بیماران به طرف اسهال خونی همراه با درد شکمی پیش می‌رود. در بیشتر افراد درمان نشده 
نشانه‌های عمده بطور تیپیک پس از ۴ الی ۱۰ روز اتفاق می‌افتد. از این رو سندروم آورمی همولیتیک بخصوص در بچه‌های جوان 
یک گرفتاری جدی است. مرگ در ۲ الی ۵ درصد از بیماران مبتلا به HUS‏ اتفاق می‌افتد و نیز عوارض وخیمی در بیشتر از ۳۰ 
درصد بیماران رخ می دهد. 

که Sa elk gf‏ فاکتو‌های ویرولاتین را es‏ کف cls os Palast‏ که bod‏ یکلا دیس لش لطس 
شود. 5/2 دارای ۶۰ درصد هومولوژی با ,5/2 است. هر دو این توکسین‌ها توسط باکتریوفاژهای لیزوژنیک IS‏ می‌شوند. 


۱۹۹ 


۱ ۱ 


فصل بازدهم: انتروباکتریاسه 


هر دو توکسین دارای یک زیرواحد ۸و ۵ زیرواحد 3 هستند. زیرواحد ] به گلیکوليپید خاصی روی سطح سلول میزبان که به 
میزان زیادی در پرزهای روده‌ای و سلول‌های اندوتلیال کلیوی وجود دارده متصل می‌گردد. زیرواحد AA‏ ریبوزوم متصل گشته و 
سنتز پروتئین را مختل می‌کند. در نتیجه تخریب پرزهای روده‌ای میزان جذب کاهش adh,‏ و ترشح مایعات Laas‏ فزایش می‌یابد. 
سندروم آورمی همولیتیک در ارتباط با تولید توکسین 2172 می‌باشد که سلول‌های اندوتلیال گلومرولی را تخریب می‌کند. در نتیجه 
تخریب کاهش فیلتراسیون گلومرولی و نقص کلیوی حاد رخ می‌دهد. توکسین‌های SIX‏ ظهور سایتوکاین‌های التهابی را تحریک 
می‌کنند که در این le‏ بیان گلیکولیپید GD3‏ افزایش می‌یابد. 


EIEC 
هستند. این سویه‌ها از نظر مشخصات فنوتیپی و پاتوژنی به‎ O164 مور , ویر و‎ O سویه های پاتوژن در ارتباط با سروتیپ‌های‎ 
شیگلا شبیه هستند. باکتری توانایی حمله و تخریب اپیتلیوم کولون را دارد و بیماری ناشی از آن با اسهال آبکی همراه می‌باشد. در‎ 
تعداد اندکی» بیماری به طرف فرم غیرروده‌ای پیش می‌رود که با تب. کرامپ‌های شکمی و مشاهده خون و لکوسیت در نمونه‎ 
می‌شوند مسئول تهاجم باکتری به اپیتلیوم‎ or brow مدفوعی همراه می‌باشد. یک سری از ژن‌های باکتربایی که در روی‎ 
کولون می‌باشد. سپس باکتری واکوئل فاگوسیتی را لیز کرده و در سیتوپلاسم سلول شروع به همانندسازی می‌کند. باکتری به‎ 
واسطة تشکیل دم‌های اکتینی بین سیتوپلاسم و درون سلول‌های اپیتلیال مجاور حرکت می‌کند (شبیه آنچه در لیستریا مشاهده‎ 


می‌شود). این پروسه تخریب سلول‌های اپی‌تلیال همراه با فیلتراسیون التهابی می‌تواند به سمت ایجاد زخم کولون پیش رود. 


EAEC 
انترواگریگیتیو سبب اسهال آبکی همراه با دهیدراتاسیون در کودکان کشورهای در حال توسعه می‌شود. باکتری به وسیله‎ 
اتوآگلوتیناسیون همانند آجر روی هم انباشته می‌شوند. این پروسه توسط پیلی دسته که روی پلاسمید حمل می‌شود صورت می‎ 
ترشح موکوس را تحریک کرده در نتیجه باکتری‌ها در بیوفیلمی روی اپیتلیوم روده کوچک به دام‎ EAEC گیرد. سویه‌های‎ 

می‌افتند. کوتاه شدن میکروویلی‌هاء فیلتراسیون تک‌هسته‌ای و خون‌ریزی مشاهده می‌گردد. 


سالمونلا 
رده بندی جنس سالمونلا نامعلوم است. jul‏ دقیق همولوژی DNA‏ نشان داده که این جنس از ۲ گونه تشکیل شده است. 
سالمونلا انتریکا (Salmonella enterica)‏ و شیگلا بنگوری «(Shigella bongori)‏ 4,5 سالمونلا انتریکا به شش زیر 


گونه تقسیم می‌شود که مهم‌ترین عامل پاتوژن‌های انسانی در اولین زیر گونه یعنی سالمونلا اینتریکاقرار درد 


پاتوژنز و ایمنی 

پس از خوردن غذا و عبور آن از معده سالمونلاها می‌توانند به سلول‌های /۸ در پلاک‌های پیر قسمت انتهایی روده کوچک حمله 
کرده و همانندسازی این سلول‌ها بطور تیپیک آنتی‌ژن‌های بیگانه را به ماکروفاژهای موجود در زیر LY‏ برای پاکسازی و حذف 
القاء ترشح پروتئین‌های سالمونلا به سلول‌های ۸ می‌شود. در نتیجه بی‌نظمی در اکتین سلول میزبان و بهم خوردن غشاء» اتفاق 
می‌افتد. به دنبال ناهمواری در غشاء. سلول میزبان سالمونلا را در برمی‌گیرد و سالمونلا در سلول فاگوزوم همانندسازی می‌کند. در 
نتیجه مرگ سلول به سلول‌های اپیتلیال مجاور و بافت لنفاوی انتقال پیدا می‌کند. پاسخ التهابی عفونت را به مجرای معدی - 
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DH‏ اسیدی فاگوزوم به وسیلة ژن پاسخ food‏ اسید محافظت می‌شوند. کاتالاز و سوپراکسید دیسموتاز فاکتورهای دیگری هستند 
که باکتری را از مرگ درون سلولی نجات می‌دهند. 


اپیدمیولوژی 

سالمونلا می تواند در همه حیوانات از جمله ماکیان» خزندگان» حیوانات «tal‏ جوندگان» پرندگان 9 انسان‌ها کلونیزه شود. 
انتشارحیوان به حیوان و استفاده از غذاهای آلوده به سالمونلا حبوان را بصورت مخزن باکتری در می آورد. 

گروههای سرمی مانند: سالمونلا تیفی و سالمونلا پاراتیفی (Salmonella paratyphi)‏ در انسان بیماریزا هستند اما در 
میزبان‌های غیرانسانی بیماری ایجاد نمی‌کنند. دیگر سویه‌های سالمونلا سازگار با حیوانات هنگامی که انسان را آلوده می‌کنند 
سبب بیماری شدیدی می‌گردند. 

بسیاری از سویه‌ها به میزبان خاصی اختصاص نداشته و سبب بیماری در میزبان انسانی و غیرانسانی می‌گردند. بیشتر عفونت‌ها از 
مصرف تولیدات غذایی آلوده و در بجه‌ها از طریق مستقیم مدفوعی - دهانی rob‏ می‌شود. گسترش بیماری بیشتر در میان 
بچه‌های بزرگتر از ۵ سال و افرد by‏ بیشتر از ۶۰ سال رخ داده و این افراد بیشتر در طی ماههسای تابستان و پاییز هنگامی که 
غذای آلوده در بیرون از خانه مصرف gui go‏ آلوده می‌گردند. منابع متداول عفونت‌های انسانی» ماکیان» تخم‌مرغ» فرآورده‌های 
خشک» و غذاهایی که روی سطوح آلوده تهیه می‌شود. می‌باشد. سالمونلاتیفی فاقد مخزن حیوانی است. تخمین زده می‌شود که هر 
ساله ۲۱ میلیون مورد عفونت در جهان اتفاق می‌افند. ۲۰۰۰۰۰ مرگ در هر سال رخ می‌دهد. ریسک ابتلا به بیماری در بجه‌هایی 
که در کشورهای فقیر و در حال توسعه هستند. بیشتر است. دوز عفونی در عفونت‌های سالمونلاتیفی پایین است و بنابراین گسترش 
فرد به فرد شایع است. برعکس دوز obj‏ باکتری برای ایجاد نشانه‌های بیماری لازم است. دوز عفونی برای افراد در معرض خطر 


سندروم‌های بالینی 
۴ نوع عفونت سالمونلایی وجود دارد: گاستروانتریت» سپتی‌سمی. تب روده‌ای و کلنیزاسیون فاقد علامت. 


گاستروانتریت 

bale atl tulle pals‏ نی موی cele TAU?‏ هس او متتف شرا با آب Loot we all‏ ومع 
استفراغ و اسهال غیرخونی می‌باشد. تب» کرامپ‌های شکمی» استفراغ» اسهال و میلژی و سردرد نیز شایع می‌باشد. گرفتاری‌های 
کولونی در شکل حاد بیماری رخ می دهد. 


dam‏ گونه‌های سالمونلا می‌تواند سبب ایجاد باکتریمی شوند. خطر باکتریمی سالمونلایی در بیماران سالخورده و کودکان و همچنین 
بیماران دارای سندرم نقص ایمنی اکتسابی بیشتر است. تظاهرات کلینیکی باکتریمی سالمونلایی شبیه باکتریمی ple‏ گرم 
منفی‌هاست. عفونت‌های چرکی موضعی در بیشتر از ۱۰ درصد بیماران رخ می‌دهد. 


تب روده‌ای 
سالمونلا ایجاد بیماری تب‌داری بنام تب تیفوئید می‌کند. شکل ملایم اين بیماری بنام تب پاراتفوئید خوانده می‌شود که dy‏ وسیلة 
سالمونلا پاراتیفی «A‏ سالمونلا شوت مولری (S. schottmuelleri)‏ سالمونلا هیرشفلدی( 1۲۹0۳161011 (S.‏ ایجاد 


می‌شود. برخلاف دیگر عفونت‌های سالمونلایی» باکتری مستول تب روده‌ای از میان سلول‌های روده‌ای عبور کرده به وسیلة 
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ماکروفاژها در برگرفته می‌شود. این باکتری‌ها پس از نتقال به کبد و طحال و مغز استخوان تکتیرپیدا می‌کنند. ۱۰ تا ۱۴ روز پس 
از تلقیح باسیل, فرد دچار تب و علامت غیراختصاصی مثل سردرد و بیحالی» آنورکسی و میالژی می‌شود. 

این علائم برای مدت ۱ هفته یا بیشتر وجود داشته و به دنبال آن نشانه‌های معدی - روده‌ای ظاهر می‌شود. این سیکل با یک فاز 
باکتریمی شروع شده و به دنبال آن کلنیزاسیون در کیسه صفرا رخ می دهد و سپس روده را دوباره عفونی می‌کند. 

کلنیزاسیون بدون علامت 

گونه‌های سالمونلا مسئول تب‌های تیفوئیدی و پاراتیفوئیدی انسانی است. کلنیزاسیون مزمن ۱ سال پس از بیماری علامت‌دار در ۱ 
تا ۵ درصد بیماران اتفاق می‌افتد. کيسة صفرا در بیشتر بیماران به عنوان محل ذخیره باکتری می‌باشد. کلنیزاسیون مزمن توسط 
دیگر گونه‌های سالمونلا در کمتر ۱ درصد بیماران اتفاق افتاده و dy‏ عنوان منبع مهم عفونت انسانی محسوب نمی‌شوند. 

رده بندی شیگلا بسیار ساده است. شیگلا دیسانتری (Shigella dysenteriae)‏ شیگلا فلکسنری(161611].) « شیگلا 
بوئیدی (S.boydil)‏ » شیگلا سونه‌ئی (S.sonnei)‏ 

شیگلا سونئی مهمترین عامل obey!‏ کننده شیگلوز در جهان صنعتی و شیگلا فلکسنری مهمترین عامل در کشورهای در حال 


پاتوژنز و ایمنی 

شیگلا به وسیلةٌ تهاجم و تکثیر در سلول‌های پایه مخاط کولون بیماری ایجاد می‌کند. پروتئین‌های ژن ساختمانی عامل اتصال 
ارگانیسم به سلولء تهاجم آن و همانندسازی درون سلولی و انتشار سلول به سلول است. این ژن‌ها روی یک پلاسمید ویرولانس 
بزرگ foo‏ می‌شوند اما توسط ژن‌های کروموزومی تنظیم می‌شوند. از این رو وجود پلاسمید به تنهایی برای فعالیت ژن کافی 
نیست. گونه‌های شیگلا ابتدا به سلول‌های موجود در پلاک‌های پیر حمله می‌کنند. سیستم ترشحی تیپ 111 ترشح ke‏ پروتئین به 
درون سلول اپیتلیال و ماکروفاژها را کنترل می US‏ پروتئین‌ها سبب ناهمواری‌های غشایی در سطح سلول هدف شده و در نتیجه 
باکتری بلعیده می‌شود. شیگلا توانایی لیز واکوئل فاگوسیتی و همانندسازی در سیتوپلاسم سلول میزبان را دارند. 

با آرایش دوباره فیلامان‌های اکتین در سلول میزبان» باکتری از میان سیتوپلاسم به طرف سلول‌های مجاور پیش رفته و در اینجا 
انتقال سلول به سلول اتفاق می‌افتد در نتیجه شیگلا از حذف به واسطه ایمنی محافظت می‌شوند. شیگلا به واسطه ایجاد مرگ 
سلولی برنامه‌ریزی شده در نتیجه فاگوسیتوز زنده می‌مانند. این پروسه همچنین منجر به آزادی اینترلوکین یک بتا و در نتیجه آن 
جذب لکوسیت‌های چندهسته‌ای به Cow‏ بافت عفونی شود. در این تغییرات ثبات دیواره روده بهم خورده و به باکتری اجازه می‌دهد 
به سلول‌های اپیتلیال عمیق‌تری دسترسی پیدا کند. 

شیگلا دیسانتری اگزوتوکسینی ply‏ شیگاتوکسین تولید می‌کند. همانند توکسین EHEC‏ توکسین شیگلا دارای یک زیرواحد ۸و 
پنج زیرواحد B‏ می‌باشد. زیرواحدهای 1 به گلیکولیپید سلول میزبان متصل شده و انتقال زیرواحد ۸ به درون سلول را تسهیل 
می‌کند. زیرواحد A‏ سنتز پروتئین را مختل می‌کند. تظاهرات اولیه فعالیت توکسین صدمه به اپیتلیوم روده است. با این حال در 
تعداد اندکی از بیماران توکسین شیگلا می‌تواند سب آسیب به سلول‌های اندوتلیال گلومرولی و در نتیجه نقص کلیوی شود. 


اپیدمیولوژی 
شیگلوز در اصل بیماری کودکان است. ۷۰ درصد از عفونت ها در بچه‌های بزرگتر از ۱۵ سال اتفاق می‌افتد. بیماری اندمیک در 


مردان هم‌جنس‌باز و در شیرخوارگاهها وجود دارد. شیوع اپیدمیک بیماری در مراکز مراقبت روزانه. پرستاران و غیره اتفاق می‌افتد. 
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شیگلوزیس انتقال مدفوعی - دهانی دارد. در مراحل اولیه به وسیله دست آلوده افراد و کمتر توسط آب و غذا منتقل می‌شود. از 
آنجایی که کمتر از ۲۰۰ باسیل می‌تواند ایجاد بیماری کند. شیگلوز در جوامعی که استانداردهای بهداشتی در سطح بهداشت فردی 


ily‏ تاه شزا Stel‏ ی تانق 


سندرم‌های بالینی 

شیگلوزیس به وسیله کرامپ شکمی, اسهال» تب و مدفوع خونی مشخص می‌شود. نشانه‌های کلینیکی و نشانه‌های بیماری ۱ تا ۳ 
روز پس از خوردن باسیل اتفاق می‌افتد. باسیل ابتدا در روده کوچک کلونیزه شده و در طی ۱۲ ساعت اول شروع به تکثیر می‌کند. 
اولین نشانه عفونت اسهال آبکی فراوان بدون نشانه‌های هیستولوژیک ناشی از تهاجم می‌باشد که توسط انتروتوکسین ایجاد 
می‌گردد. میزان زیادی نوتروفیل» گلبول قرمز و مخاط در مدفوع مشاهده می‌شود. بطور IS‏ عفونت خود محدود شونده است اگرچه 
درمان آنتی‌بیوتیکی برای کاهش خطر انتشار ثانویه به اعضای خانواده و دیگران توصیه می‌شود. کلنیزاسیون فاقد علامت در کولون 
تعداد اندکی بیماران صورت گرفته و به عنوان یک مخزن عفونت محسوب می شود. 

یرسینیا 

جنس یرسینیا از ۱۱ گونه تشکیل شده است. یرسینیا پستیس» یرسینیا انترو کولیتیکا (Yersinia entrocolitica)‏ و برسینیا 
سودوتوبر کلوزیس pseudotuberculosis)‏ ۷۰)_پاتوژن‌های انسانی کاملاً شناخته شده‌ای هستند. 


پاتوژنز و ایمنی 

یرسینیا پستیس پاتوژن بسیار حادی است که سبب بیماری سیستمیک همراه با مرگ و مر فراوان می‌شود. یرسینیا انتروکولیتیکا و 
پرسینیا سودوتوب رکلوزیس پاتوژن‌های روده‌ای‌اند که کمتر از گردش خون جدا می شوند. هر سه گونه یرسینیا پلاسمیدهای دارای 
ژن‌های ویرولانس را حمل می‌کنند. مشخصه مهم گونه‌های پاتوژنیک یرسینیا؛ مقاومت در برابر مرگ فاگوسیتیک می‌باشد. این 
مشخصه توسط سیستم ترشحی تیپ 111 ایجاد می‌شود. در تماس اولیه با سلول فاگوسیت. باکتری پروتتین‌هایی را به درون 
فاگوسیت ترشح می‌کند که چندین پروتئین مورد نیاز برای فاگوسیتوز را دفسفریله می‌کند و به وسیله تخریب فیلامان‌های اکتین 
سبب آغاز آپپتوزیس در ماکروفاژها می‌گردد. سیستم ترشحی تیپ 11 ترشح سایتوکاین را نیز مهار می‌کند و پاسخ ایمنی التهابی به 
عفونت را کاهش می‌دهد. پرسینیا پستیس دارای دو پلاسمید اضافی است که ژن‌های ویرولانس را کد می‌کند: ۱- ژن فراکشن 
یک (F'1)‏ که کپسول پروتئینی ضد فاگوسیتی را کد می AS‏ ۲- ژن پروتتاز فعال کننده پلاسمینوژن که ترکیبات Csd‏ و Cs‏ را 
کاهش داده و از اپسونیزاسیون و مهاجرت فاگوسیت‌ها جلوگیری می‌کند. 

ژن pla‏ نیز لخته‌های فیبرین را کاهش داده و سبب انتشار سریع پرسینیا پستیس می‌شود. ple‏ فاکتورهای ویرولانس همراه با 
یرسینیا پستیس عباتند از: مقاومت سرمی و توانایی ارگانیسم در جذب آهن آلی با مکانیسم غیروابسته به سیدروفور می‌باشد. 


اپیدمیولوژی 

dom‏ عفونت‌های Lin py‏ زئونوز هستند و انسان میزبان تصادفی است. دو شکل عفونت یرسینیایی وجود دارد: طاعون شهری که 
رت ها به عنوان مخزن طبیعی محسوب می‌شوند و طاعون جنگلی که سبب عفونت در سنجاب» خرگوش, رت مزرعه و گربه‌های 
اهلی می‌شود. حیوانات وحشی و پرندگان شکارچی مخازن طبیعی برای یرسینیا سودوتوبرکلوزیس محسوب می‌شوند. 

طاعون در کتب قدیمی ثبت شده است. اولین پاندمی طاعون در مصر در ۵۳۱ قبل از میلاد مسیح شروع شده و در تمام شمال 
dsl‏ اروپاه آسیای مرکزی و جنوبی و عربستان گسرتش یافت. در مدت زمان پایان GL‏ طاعون در این کشورها تعداد زیادی از 
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افراد جامعه از بین رفتند. دومین پاندمی طاعون که در سال ۱۳۲۰ شروع bd‏ بیش از ۵ سال بالاتر از ۲۵ میلیون مرگ تنها در 
اروپا رخ old‏ پاندمی سوم طاعون در چین در سال ۱۸۶۰ شروع شد و تا افریقاه اروپا و امریکا گسترش یافت. 

طاعون شهری در موش صحرایی مشاهده و در be‏ رت‌ها يا بین رت‌ها و انسان به وسیله SS‏ گسترش می‌یابد. SS‏ در هنگام 
تغذیه از خون رت مبتلاء آلوده می‌شود. پس از تکثیر باکتری در معده ASF‏ ارگانیسم می‌تواند به دیگر جوندگان يا انسان‌ها منتقل 
شود. طاعون شهری با کنترل Sho‏ رت‌ها و بهداشت صحیح از بسیاری جوامع حذف شده است. 

پرسینیا پستیس عفونت کشنده ای در مخازن حیوانی ایجاد می‌کند. از این رو بیماری انسانی بصورت فرصت‌طلب در نتیجه تماس با 
Cured‏ مخازن بیماری روی می دهد. عفونت‌ها در نتیجه مصرف حیوانات آلوده و یا دست زدن به بافت حیوانی آلوده نیز ایجاد 
یشوخ آگرچه | anil‏ سیار Sade‏ ات اما اقا اسان به اسان a Gaal wl‏ این lia aS‏ کارای بستاری sity cack‏ 
بیشتر مطالعات نشان می‌دهد که عفونت‌ها بیشتر در طی ماههای سرد شایع هستند. 


سندرم‌های بالینی 

دو شکل عفونت کلینیکی یرسینیا پستیسء طاعون خیارکی و طاعون تنفسی هستند. طاعون خیارکی پس از کمون بیش از ۷ روز 
زیربغل وجود دارد. اگر فرد درمان نشود. باکتریمی ایجاد شده و باعث مرگ در VO‏ درصد موارد می‌شود. دوره کمون در بیماران 
مبتلا به طاعون تنفسی کوتاهتر است. 

در آغاز بیمار بی‌حالی و تب را از خود نشان داده و علائم تنفسی در طی یک روز پیشرفت می کند. بیماران بسیار عفونی هستند و 
انتقال فرد به فرد توسط آئروسل‌ها رخ می‌دهد. میزان مرگ‌ومیر در بیماران درمان شده Mire‏ به طاعون تنفسی بیشتر از ٩۰‏ درصد 


است. typi‏ ۲ از همه عفونت‌های یرسینیاانتروکولیتیکاانتروکولیت هستند. 


گاستروانتریت بطور تیپیک در نتیجه مصرف تولیدات غذایی آلوده یا آب آلوده بوجود می‌آید. بعد از یک دوره کمون ۱ تا ۱۰ روزه 
تظاهرات بیماری بصورت اسهال, تب و درد شکمی که به مدت ۱ تا ۲ هفته طول می‌کشد. ظاهر می‌شود. فرم مزمن بیماری 
می‌تواند برای ماهها ادامه Lb‏ بیماری انتهای ایلئوم را درگیر کرده و اگر غدد لنفاوی مزانتریک بزرگ شده باشد» می‌تواند سبب 
آپاندیسیت حاد گردد. Liew»‏ انتروکولیتیکا بیشتر در بچه‌ها شایع است و تظاهر آپاندیسیت کاذب یکی از مشکلات این گروه سنی 
است. پرسینیا سودوتوبر کلوزیس می‌تواند بیماری روده‌ای با تظاهرات کلینیکی مشابه ایجاد کند. دیگر تظاهراتی که در بالغین دیده 
می‌شود سپتی‌سمی» آرتربت» آبسه‌های درون شکمی. هپاتیت و استئومیلیت می‌باشد. 

در سال ۱۹۸۷ اولین بار پرسینیا نتروکولیتیکا به عنوان عامل باکتریمی وابسته Sl ay‏ خون و شوک اندوتوکسیک گزارش داده 
شد. از آنجایی که ارگانیسم‌های یرسینیا می‌توانند در ۴ درجه سانتیگراد رشد AUS‏ این ارگانیسم می‌تواند در فرآورده‌های تغذیه‌ای 
غنی از خون که آلوده هستند و برای حداقل ۳ هفته خنک نگه داشته می‌شوند» به غلظت توکسیک برسد. استفاده از فرآورده‌هایی 
که برای مدت کمتری ذخیره شده‌اند می‌تواند مشکل را حل کند. زیرا ارگانیسم‌ها نمی‌توانند در حد توکسیک تکثیر پیدا کنند. با این 
JE‏ این روش در کمبود متداول فرآورده‌های خونی عملی نیست. 


lw‏ اعضای خانواده انتروباکتریاسیه 
کلبسیلا 
اعضای جنس کلبسیلا دارای کپسولی ضخیم می‌باشند که مسئول ایجاد ظاهر موکوئیدی در کلنی‌های و افزایش ویرولانس 
ارگانیسم در محیط زنده می‌باشد. شایع‌ترین عضو این جنس کلبسیلا پنومونیه است که سبب پنومونی لوبار اکتسابی می‌گردد. افراد 
الکلی و افرادی که عملکرد ریوی ضعیف دارند در معرض خطر بالایی از پنومونی هستند. زیرا توانایی آسپیراسیون دهانی ترزشحات 


از محرای تنفسی تحتانی را ندارند. 
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پنومونی ایجاد شده توسط گونه‌های کلبسیلا به فراوانی سبب تخریب نکروتیک فضاهای آلوئولی تشکیل حفره و تولید خلط همراه 


با OF‏ می‌گردد. این GATE‏ همچنین بافت نرم و مجرای ادراری را در گیر می‌کند. 


این ارگانیسم قبلاً دنووانیا گرانولوماتیس (Donovania gronulomatis)‏ نام داشت و سپس کالیماتوباکتریوم گرانولوماییس 
(Calymmatobacterium gronulomatis)‏ نام گرفت و بعد به عنوان کلبسیلا گرانولوماتیس (Klebsiella‏ 
oduel gronulomatis)‏ شد. براساس معیارهای ژنومی و این که ارگانیسم از نظر ابعاد کلینیکی و تغییرات پاتولوژیک شبیه به 
۲ گونه دیگر کلبسیلاها ‏ کلبسیلا رینواسکلروماتیس( (Klebsiella rhinoscleromatis‏ و کلبسیلا اوزونه 
(Klebsiella ozaenae)‏ است» طبقه بندی شد. کلبسیلا گرانولوماتیس عامل اتیولوژیک گرانولومای اینگوئینال است. یک 
بیماری گرائولوماتوز که روی ناحیه ژینتال و اینگوئینال اثر می‌گذارد متأسفانه این بیماری برحسب نام قدیمی آن هنوز به نام 
دونووانوزیس خوانده می شود. 

کلبسیلا گرانولوماتیس در کشت سلولی در منوسیت‌ها رشد می‌کند ولی در کشت بدون سلول رشد ندارد. تشخیص آزمایشگاهی 
پرانتایرنک استن باقع el ells aa Sly hell‏ ازگانیسم کوک 4 Hiatt ce Mea jh NOS tl‏ 
ty Laila‏ وسلول‌های Casas‏ جتهسه‌ای WY shyt je eas‏ ۲۵ باکی کیسول دار go‏ خر سلول فاگوسیت کتشده دیده 
می‌شود. گرانولوما اینگوئینال بصورت جنسی و غیرجنسی منتقل می‌شود. بعد از انکوباسیون طولانی مدت برای هفته‌ها تا ماهها 
ندول زیرجلدی روی ناحية ژنیتال يا اینگوئینال ظاهر شده. Joss‏ بلافاصله پاره شده و یک یا چند ضایعه گرانولوماتوز بدون درد 
دیده می‌شود که می‌تواند گسترش پیدا کنند و بهم متصل شوند. تأّید آزمایشگاهی گرانولوما اینگوئینال براساس تراشیدن لبه‌های 
ضایعات است. سپس نمونه جمع‌آوری شده را روی لام قرار داده و با رایت یا گیسما رنگ کرده و دونووان بادی در فاگوسیت تک 
هسته‌ای دیده می‌شود. تتراسایکلین» اریترومایسین و تری‌متوپريم- سولفامتو کسازول بطور موفقیت‌آمیز برای درمان استفاده می‌شود. 
پروفیلاکسی آنت‌بیوتیک برای جلوگیری و کنترل عفونت هنوز ثابت نشده است. 


پروتئوس 

عفونت مجرای ادراری توسط پروتئوس میرابیلیس شایع‌ترین بیماری است که توسط این جنس ایجاد می‌شود. پروتتوس میرابیلیس 
میزان زیادی اوره‌آز تولید می‌کند که اوره را به دی‌اکسیدکرین و آمونیاک تبدیل می‌کند. اين واکنش باعث بالا رفتن 011 ادرار شده 
و تشکیل سنگ‌های کلیوی را تسهیل می‌کند. افزايش PH‏ ادرار برای اپیتلیوم مجرای ادراری سمی است. علی‌رغم گوناگونی 
سرولوژیک این ارگانیسم‌ها. عفونت در ارتباط با گروه سرمی خاصی نمی‌باشد. علاوه بر اين برخلاف 7.0011 پیلی موجود بر روی 
پروتئوس میرابیلیس ممکن است با افزايش فاگوسیتوز باسیل‌ها ویرولانس این باکتری را کاهش دهد. 


انتروباکتر سیتروباکتر مورگانلا و سراننسیا 

عفونت‌های ایجاد شده توسط انتروباکتر سیتروباکت مورگانلا Morganella)‏ و سراشیا در بیماران دارای ایمنی کامل, نادر 
است. آنها بیشتر سبب ایجاد عفونت اکتسابی بیمارستانی در نوزادان و بیماران دارای نقص ایمنی می‌شوند. برای مثال 
سیتروباکتر کوزری pls (Citrobacter koseri)‏ به ایجاد مننژیت و آبسه‌های مغزی در نوزادان دارد. 

ارگانیسم نسبت به آنتی‌بیوتیک‌های مختلف مقاوم می‌باشد. مقاومت آنتی بیوتیکی مشکل جدی در مورد گونه‌های انتروباکتر است. 
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تشخیص آزمایشگاهی 

اعضای خانواده انتروباکتریاسیه به آسانی روی محیط کشت رشد می‌کنند. نمونه‌هایی که بطور طبیعی استریل هستند از قبیل مایع 
نخاعی و بافت‌های جمع‌آوری شده در طی جراحی را می‌توانند روی محیط کشت آگار خوندار کشت داده شوند. از محیط انتخابی 
Raita‏ کاتکی date lel‏ ماخ salar as, Tiago IS aly‏ یی یا دیگر ood Urea‏ اف ایتتاهون Soh‏ 
با استفاده ازمحیط های افتراقی-انتخابی می‌توان سویه‌های تخمیرکننده لاکتوز خانواده انتروباکتریاسیه را از غیرتخمیرکننده‌ها 
افتراق داد. 

بدست آوردن یرسینیا انتروکولیتیکا مشکل است زیرا این ارگانیسم dy‏ آهستگی در دماهای انکوباسیون معمولی رشد می‌کند و دمای 
ol‏ را ترجی می‌دهد که در این دما از نظر متابولیکی pF JLB‏ می‌باشد. آزمایشگاههای کلینیکی از این خصوصیت بهره 
می‌گیرند. از این رو digas‏ مدفوعی را با سالین مخلوط کرده و سپس نمونه را در ۴ درجه سانتیگراد به مدت ۲ هفته یا بیشتر قبل از 
انجام کشت روی محیط آگار نگهداری می‌کنند. غنی‌سازی در سرما رشد برسینیا را تقوبت US go‏ اما دیگر ارگانیسم‌ها را در نمونه 


مهار کرده یا از بین می‌برد 


Sou AS ae‏ یایی 
سیستم‌های تست بیوشیمیایی در حال افزايش می‌باشد و اکنون همه اعضای Cpl‏ خانواده در کمتر از ۲۴ ساعت با یک با چندین 


سیستم تشخیصی موجود تجاری قابل شناسایی هستند. 


روش های سرولوژیک 
تست‌های سرولوژیک برای ond‏ مشخصات کلینیکی و she‏ رده بندی در اهداف اپیدمیولوژیک بسیار مفید می‌باشد. مزیت این 


درمان» پیشکیری و کنترل 

تجویز آنتی‌بیوتیک sly‏ درمان عفونت‌های ناشی از انتروباکتریاسیه باید با تست‌های سنجش حساسیت در آزمایشگاه انجام شود. در 
حالی که بعضی ارگانیسم‌ها مانند E.coli‏ و پروتثوس میرابیلیس به بسیاری از آنتی‌بیوتیک‌ها حساس هستند» دیگر باکتری‌ها 
می‌توانند بسیار مقاوم باشند. علاوه بر اين ارگانیسم‌های حساس که در معرض غلظتی کمتر از غلظت درمانی آنتی‌بیوتیک قرار 
می‌گیرند به سرعت مقاوم گردنده بطور کلی مقاومت آنتی‌بیوتیکی بیشتر در عفونت‌های اکتسابی بیمارستانی JSS‏ می‌گیرد. 

درمان aoa. ail‏ برای بعضی عفونت‌ها پیشنهاد نمی‌شود برای مثال در بیماران مبتلا به گاستروانتریت سالمونلایی با E.coli‏ 
بیشتر درمان علامتی انجام می‌شود. زیرا مصرف آنتی‌بیوتیک می‌تواند سبب طولانی شدن حاملان مدفوعی این ارگانیسم‌ها یا 
افزایش گرفتاری‌های ثانویه شوند. 

جلوگیری از عفونت‌های ناشی از انتروباکتریاسیه مشکل است. زیرا این ارگانسیم‌ها قسمت بزرگی از جمعیت میکروبی درون‌زاد 
می‌باشند. برخی از فاکتورهای خطر که باید در عفونت‌ها از آنها خودداری کرد عبارتند از: استفاده آزاد از آنتی‌بیوتیک‌هایی که برای 
باکتری‌های مقاوم می‌تواند انتخابی bl‏ انجام روش‌هایی که به سدهای مخاطی آسیب برساند و استفاده از کاتترهای ادراری و 


+O pS 
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کنترل عفونت اگزوژن ناشی از انروبکتریاسیه از نظر تتوری آسان‌تر است. برای مال: منبع آلودهبه ارگنیسمها از جمله سالمونلا 
به خوبی مشخص است. این باکتری‌ها در ماکیان و تخم‌مرغ فراوان هستند. با دقت در چگونگی تهیه و خشک نگه‌داشتن این قبیل 
غذاها می‌توان cpl‏ عفونت‌ها را اندکی کنترل کرد. ارگانیسم شیگلا که بطور عمده در بجه‌ها دیده می شود. اما انتقال دست — دهانی 
و مدفوعی که مستول گسترش عفونت در این گروه است را نمی‌توان از بین برد. کنترل این عفونت‌ها بطور Sho‏ فقط از Gare‏ 
آموزش و روش‌های مناسب کنترل عفونت امکان‌پذیر است. 

واکسیناسیون افراد در معرض خطر به dawg‏ واکنش کشته شده یرسینیا پستیس She‏ می‌باشد. کموپروفیلاکسی افرادی که در 
Sa shat bak op ile‏ بهطاعون GARI S yates ony‏ می تراد مق باه ان باکری tly Had‏ ثر نیوتزوریست 
Se allel‏ و کیت as‏ وراک gg eu‏ کاس  GF AN‏ ی مساق تسه alah ts‏ 
حدود ۵۰ تا ۸۰ درصد موثرند. واکسیناسیون در چند دوز انجام می‌شود و نیاز به یادآور دارد چون ایمنی‌زایی کوتاه مدت است. 


خلاصه 


خلاصه ی اشرشیاکلی 
فیزیولوژی و ساختار 
باسیلهای گرم منفی بیهوازی اختیاری 
pass‏ کفده: اکسیلاز نف 
لیپوپلی ساکارید شامل آننی ژن سوماتیک و اندوتوکسین است 
ویرولانس 
اندوتوکسین» سدهای نفوذ پذیرغشای خارجی 
ادهزین ها 
اگزوتو کسین ها 
عوامل تهاجم 


اپیدمیولوژی 

بیشترین باسیل گرم منفی هوازی در روده است 
بیشترین عامل عفونتهای اندوژن می باشد 

سویه های عمل گاستروانتریت اغلب اگزوژن هستند 


عفونت دستگاه ادراری که می تواند به کلیه یا پروستات 


Sb گسترش‎ 


حداقل پنج گروه عامل گاستروانتریت دارد: 
(EAEC, EIEC EHEC.ETEC.EPEC)‏ 

EHEC‏ بطور معمول عامل کولیت خونریزی دهنده و سندرم اورمی 
همولیتیک می باشد 

(E.coli Ky مننژیت نوزادان(توسط‎ 

عفونت های داخل شکم 

ets 

رشد سریع روی محیطهای کشت عمومی و اختصاصی 


درمان» پیشگیری و کنترل 

بطور معمول درمان علامتی است مگر ALL!‏ بیماری منتشر باشد 
آنتی بیوتیک درمانی پس از انجام تست حساسیت آنتی بیوتیکی 
روشهای JS‏ عفونت برای پیشگیری از عفونتهای بیمارستانی 
پخت کامل مواد غذایی بخصوص گوشت ها 


خلاصه ی سالمونلا 


فیزیولوژی و ساختار 

باسیلهای گرم منفی بیهوازی اختیاری 

تخمیر کننده» اکسیداز منفی 

لیپوپلی ساکارید شامل آنتی ژن سوماتیک و اندوتوکسین است 

بیش از ۲۵۰۰ سروتیپ دارد 

ویرولانس 

قادر به تحمل اسید وزیکول های فاگوسیتیک است 

می تواند از روده به plo‏ بخشهای بدن انتشار یابد 

اندوتوکسین 

اپیدمیولوژی 

بیشترین عفونتها Cle‏ خوردن محصولات غذایی آلوده (تخم مرغ؛ 
گوشت ماکیان و محصولات لبنی) ایجاد می شود 

انتقال مستقیم مدفوعی- دهانی در کودکان دیده شده است 
سالمونلا تیفی و سالمونلا پاا LAS‏ از عوامل مهم بیماری در انسان 
مخسوب می شوند 

Sylow‏ در آفراد در معرض خطر با خورد غذای نیم پخته ایجاد می 
شود 

عفونت در سراسر دنیا و بیشتر در فصول گرم سال روی می دهد 


خلاصه ی شیگلا 
فیزیولوژی و ساختار 


باسیلهای گرم منفی بیهوازی اختیاری 
تخمیر کننده» اکسیداز منفی 
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بیماری 
کلنیزاسیون باکتری بدون علامت 

تب روده ای 

انتریت همراه با تب Eg‏ استفراغ» اسهال خونی با غیر خونی 
وکرامپهای شکمی 

باکتریمی 

کشت مدفوع بر روی محیطهای انتخابی و افتراقی 

درمان» پیشکیری و کنترل 

درمان آنتی بیوتیکی برای انتربت بعلت طولانی شدن دوره بیماری 
توصیه نمی شود 

عفونت با سالمونلا تیفی, پارا تیفی وسایر عفونتهای منتشر با آنتی 
بیوتیکهای مناسب (فلوروکویینولونه؛ کلرامفنیکل» SF‏ متوپریم- 
سولفامتو کسازول و سفالوسپورینهای با طیف وسیع) 

بسیاری از عفونتها بوسیله پخت کامل WE‏ کنترل می شود 

حاملین سالمونلا تیفی و پارا تیفی باید شناسایی و درمان شوند 
واکسیناسیون برعلیه سالمونلا تیفی در مسافرین به مناطق اندمیک خطر 
بیماری را کاهش می دهد 


تعداد ارگانیسمی که بیماری ایجاد می کند کم است 
بیماری در سراسر دنیا روی می دهد اما فصلی نیست 
LS slow‏ 


oe 


چهار گونه از آن شناخته شده: شیگلا سونه ثی عامل بیشتر عفونتها در 
کشورهای پیشرفته» شیگلافلکسنری در کشورهای در حال پیشرفت, 
شیگلا دیسانتری عامل شدیدترین عونتها و شیگلا بویدی که بطور 
معمول جدا نمی شود 

ویرولانس 

اندوتوکسین» عوامل چسبندگی و تهاجم و قدرت تکثیر درون سلولی 
اگزوتوکسین شیگلا دیسانتری مانع سنتز پروتئین شده و سلول 
اندوتلیال را تخریب می کند 

عامل کولیت همولیتیک و سندرم آورمی همولیتیک هستند 
اپیدمیولوژی 

انسان تنها مخزن باکتری است 

انتقال فرد به فرد و مدفوعی-دهانی است 

بیماران در خطر عبارتند از: کودکان کم سن در مراکز نگهداری» 

اعضای خانواده این کودکان» پرستاران و مردان همجنس باز 


گاستروانتریت (شیگلوز) 

معمول ترین شکل بیماری اسهال آبکی که پس از ۱-۲ روز 
کرامپهای شکمی و تنسم ظاهر می شود 

تعداد کمی از افراد ناقلین بدون علامت هستند 

شکل شدید بیماری توسط شیگلا دیسانتری ایجاد می شود 


تشخیص 
کشت مدفوع بر روی محیطهای انتخابی و افتراقی 

درمان» پیشکیری و کنترل 

درمان آنتی بیوتیکی دروه بیماری وریزش باکتری را کوتاه می US‏ 
درمان آنتی بیوتیکی مناسب پس از انجام تست آنتی بیوگرام 

درمان تجربی با فلوروکویینولونها و تری متوپریم-سولفامتوکسازول 
بسیاری از عفونتها بوسیله Cory‏ کامل غذا کنترل می شود 

کنترل بیماری با بکار گیری اصول adel‏ بهداشتی مانند شستن دستها 
امکان پذیر است 


خلاصه ی یرسینیا 


فیزیولوژی و ساختار 

باسیلهای گرم منفی بیهوازی اختیاری 

تخمیر کننده. اکسیداز منفی 

غشای خارجی باکتری را به خشکی حساس می US‏ 
یرسینیا پستیس با کپسول پوشیده شده است 

بعضی از پرسینياها (یرسینیا انترو کولیتیکا) در سرما رشد 
می کنند 


ویرولانس 

مقاوم به اثر کشندگی سرم 

دارای اندوتوکسین» عوامل چسبندگی, فعالیت سلول کشی؛ 
مانع از مهاجرت فاگوسیت کننده هاء بلعیده شدن و تحمح 
پلاکتها می شود 


اپیدمیولوژی 

یرسینیا پستیس عامل بیماری زئونوز و انسان میزبان 
اتفاقی است. میزبان طبیعی: رت. سنجاب خرگوش و 
حیوانات اهلی هستند 

بیماری از طریق گاز گرفتن و تماس مستقیم با بافت آلوده 
منتقل می شود. انتقال شخص به شخص در بیماران مبتلا 
به عفونتهای تنفسی از طریق آثروسل انجام می شود. 
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ple‏ عفونتهای یرسینیا از طریق غذا یا خون آلوده منتقل می شود 


بیماری 
یرسینیا پستیس ole‏ طاعون SUS‏ و طاعون ریوی با میزان 
بالای مرگ weg‏ 

plo‏ پرسینیا ها عامل گاستروانتربت هستند 

بیماری رودهای در کودکان با بزرگ شدن غدد لنفاوی مزانتریک و 
علایمی مشابه آپاندیسیت همراه است 

تشخ 

باکتری روی بسیاری از محیطها رشد می کند. انکوباسیون طولانی 
در byw‏ (۴ درجه ) برای جداسازی انتخابی 


درمان» پیشکیری و کنترل 

عفونتهای یرسینیا پستیس با استرپتومایسین, تتراسیکلین» 
کلرامفنیکل یا تری متوپریم- سولفامتوکسازول درمان می شوند 
عفونتهای گوارشی ناشی از سایر گونه cle‏ پرسینیا خود محدود 
شونده هستند. اگر درمان آنتی بیوتیکی لازم باشد از 
سفالوسپورینهای با طیف وسیع کلرامفنیکل» تتراسیکلین ها و تری 
متوپریم -سولفامتو کسازول استفاده می شود. 

طاعون با کنترل جمعیت جوندگان واستفاده از واکسن در افراد در 
خطر کاهش atl‏ است 

سایر پرسینیاها با تهیه مناسب مواد غذایی کنترل می شوند 
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فصل دوازدهم 
باسیل های گرم منفی و غیر تخمیری 
سودوموناس» بور cb wos‏ استنوتروفوموناس مالتوفیلیاء اسینتوباکتر 


اهداف فصل 
دانشجویان با مطالعه این فصل قادر خواهند بود: 
- در مورد خصوصیات ساختاری و باسیل های گرم منفی و غیر تخمیری توضیح دهند. 
- باسیل های گرم منفی و غیر تخمیری مهم را نام ببرند. 
- عوامل بیماریزایی باسیل های گرم منفی و غیر تخمیری را شرح دهند. 
 -‏ پاتوژنز و بیماریهای ناشی از باسیل cle‏ گرم منفی و غیر تخمیری را شرح دهند. 
- روشهای تشخیص, درمان و پیشگیری عفونتهای باسیل های گرم منفی و غیر تخمیری را توضیح دهند. 


سودوموناس و ارگانیسم های خویشاوند آن 

سودوموناس و ارگانیسم های وابسته» گروهی از پاتوژن های فرصت طلب گیاهی, جانوری و انسانی را تشکیل می دهند. با وجود 
گونه های زیاد در اين دسته فقط تعداد اندکی از آنها به طور معمول جدا می شوند. بیش از ۷۵ از ایزوله cha‏ غیر تخمیری 
جدا شده از نمونه های بالینی شامل سودوموناس آثروژینوزا بورخولدریا سپاسیاء استنوتروفوموناس مالتوفیلیاه اسینتوباکتر لوفی و 
موراکسلاکاتارالیس است (جدول۱۲-۱). اين ارگانیسم ها در این فصل مورد بررسی قرار می‌گیرند. 


سودوموناس , (Pseudomonas)‏ 
سودوموناس (سودوموناد) ارگانیسمی با انتشار وسیع است که در خاک موادمعدنی» گیاهان و آب یافت می شود. همچنین این 
باکتری در محیط بیمارستانی در مناطق مرطوب مثل غذاهاء سینک هاء توالت هاء وسایل دیالیز و حتی در مواد ضد عفونی کننده 
CL‏ می شود. سودوموناس معمولاً جزء فلور نرمال محسوب نمی شود مگر درافراد بستری در بیمارستان و یا افراد دارای نقص 
سیستم ایمنی. دلیل انتشار گسترده سودوموناس ها نیاز های غذایی محدود و ساده آنها می باشد. بسیاری از ترکیبات معدنی می 
توانند به عنوان منبع GUS‏ و نیتروژن مورد استفاده قرار گیرند. گروهی حتی می توانند در آب مقطر زنده بمانند. سودوموناس ها 
همچنین فاکتورهای ساختمانی. آنزیم ها و توکسین های بسیاری به منظور افزایش ویرولانس و مقاومت به آنتی بیوتیک SLB‏ 

معمول تولید می‌کنند. 

با وجود گستردگی وسیع» وبرولانس فاکتورهای مختلف و توانایی رشد و زنده ماندن بالای این ارگانیسم سودوموناس به عنوان 
پاتوژن معمول محسوب نمی شود. عفونت های سودوموناس به طور فرصت طلب رخ می دهند (یعنی محدود به بیماران با نقص 
در مکانیسم‌های دفاعی است) از اين رو توانایی میزبان در جلوگیری از کلونیزه شدن این باکتری در ممانعت از بروز عفونت های 
سودوموناسی نقش مهمی ایفا می‌کند. 
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جدول ۱۲-۱ باسیل‌های گرم منفی yuk‏ تخمیری مهم 


ould‏ تاریخچه پیدایش 

اسینتوباکتر بومانی Acinetobater baumannii‏ به نام میکروبیولوژیست کاشف آن بومان 
اسینتوباکتر لوفی ۸۱/0۶/11 به نام میکروبیولوژیست کاشف آن لوفی 
بورخولدریا سپاسیا Burkholderia cepacia‏ به نام میکروبیولوژیست کاشف آن بورخولدر 


سپاسیا» and‏ پیاز(سویه های اولیه از پیاز فاسد جدا شدند) 


بورخولدریا dled ale B.mallei (le‏ کلانن: 
بورخولدریا سودومالتی B.pseudomallei‏ بسیار شبیه به گونه بورخولدریا cle‏ 
موراکسللا کاتارالیس Moraxella catarrhalis‏ به نام چشم پزشک کاشف آن موراکس 
5 )ریزش يا زکام)- به التهاب دستگاه تنفس 
اطلاق ميشود. 
سودوموناس آئروژینوزا Pseudomonas aeruginosa‏ اشاره به رنگ سبز تولید شده توسط باکتری 
استنوتروفوموناس Stenotrophomonas‏ آشاره به نیاز پاکتری ay‏ سوپسترا برای رشد 


فیزیولوژی و ساختمان 

سودوموناس ها باسیل مستقیم یا کمی خمیده و گرم منفی» متحرک با فلاژل های قطبی می باشند(شکل۱۲-۱). ارگانیسم غیر 
تخمیری بوده و کربوهیدرات های کمی را در طی متابولیسم های اکسیداتیو مورد مصرف قرار می دهند مثل GAT‏ ریبوز و 
گلوکونات. اکسیژن پذیرنده نهایی الکترون بوده و وجود سیتوکروم اکسیداز در سودوموناس ها باعث افتراق آنها از گروه 
انتروباکتریاسه می شود. گرچه این ارگانیسم ها هوازی اجباری محسوب می شوند. ولی با استفاده از نیترات به عنوان پذیرنده 
oles‏ الکترون به جای اکسیژن می توانند به صورت بی هوازی نیز رشد کنند. گروهی از آنها حالت موکوئیدی دارند و واجد 
کپسول پلی ساکاریدی می‌باشند. 

این سویه ها به طور عمده در بیماران مبتلا به سیستیک فیبروزیس دیده می شوند. برخی از سودوموناس ها پیگمان های منتشر 
شونده مثل پیوسیانین (Lal)‏ فلورسین (زرد- سبز) و پیوروبین (قرمز قهوه ای) تولید می‌کنند. 

سودوموناس آثروژینوزا معمول ترین و مهم ترین سودوموناس محسوب می شود. امروزه این جنس شامل ۱۰ گونه است که از 
tiga‏ ای iy ll‏ کنفه ابیت 


q 2 ea .‏ ۴ 
۱۹-2 لا 
i.‏ 4 ۰ 4,4“ ۱ 
r ۱ ۱ ۱ ۱‏ ۱ 7 
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High‏ و ایمنی 

سودوموناس آثروژین وزا فاکتورهای وبرولانس متددی دارد که شامل ترکیبات ساختمانی» توکسین و آنزیم‌های 
مختلف است (جدول (WV‏ بررسی نقش هر کدام از فاکتورها در بیماریزایی مشکل است و شواهد نشان می دهند 
که ویرولانس این باکتری چند عاملی می باشد. 


جدول ۱۲-۲ فاکتورهای ویرولانس مرتبط با سودوموناس آنروزینوزا 


فاکتورهای ویرولانس 
اجزای ساختاری 

کپسول 

لیپوپلی ساکارید (Lps)‏ 
پیوسیانین 


سموم و آنزیم ها 
اگزوتوکسین A‏ 

اگزوتوکسین 5 

سایتوتو کسین (لوکوسیدین) 


الاستاز 
الکالین پروتئاز 


فسفولیپاز C‏ 
رامنولیپید 


مقاومت آنتی بیوتیکی 


عملکرد 

پلی ساکارید موکوئیدی» ادهسین» ممانعت از اثرکشندگی آنتی بیوتیک ممانند 
آمینو گلیکوزید )» مهار فعالیت نوتروفیل و لنفوسیت 

ural 

فعالیت اندوتوکسینی 

تحریک عملکرد مه تحریک پاسخ «lll‏ واسطه تخریب بافتی از طریق تولید 
های هیدرو کسیل) و افزایش ترشح اینترلوکین ۸ 

ممانعت از سنتز پروتئین» تولید آسیب بافتی (مانند پوست قرنیه) سرکوب کننده 
ایمنی 

مانع از سنتز پروتئین» سرکوب کننده ایمنی 

آسیب مویرگ ریوی) 

تخریب بافت های حاوی الاستین ( مانند رگ های خونی بافت gy‏ پوست) 
کلاژن»ایمونوگلوبولین ها و فاکتورهای کمپلمان 

تخریب بافتی. pe‏ فعال کردن اینترفرون و فاکتور نکروز دهنده توموری فا 
همولیزین حساس به حرارت» واسطه تخریب بافتیء تحریک پاسخ الهابی 
همولیزین مقاوم به حرارت» تخریب CSL‏ های حاوی لسیتین» ممانعت از فعالیت 
مژه SL‏ ریوی 

ایجاد اختلال در درمان ضد میکروبی 


ادهسین 

چسبیدن سودوموناس آئروژینوزا به سلول های میزبان توسط پیلی و عوامل غیر از پیلی صورت می گیرد. پیلی در اتصال به 
سلول های اپیتلیال مهم بوده و دارای ساختاری مشابه با پیلی نیسریاگونوره | می باشد. همچنین سودوموناس آثروژینوزا 
wg Glial ss‏ می کید که A‏ مان های سالیک Gal‏ را از گیرکگه wel‏ بیان حاف می کف Sas ileal iyo‏ باکری 
به سلول های اپیتلیال می شود. 

عوامل غیر پیلی نیز در سطح باکتری در اتصال سودوموناس به سلول میزبانی مهم هستند اما مشخصات آنها هنوز به خوبی 
بررسی نشده است. 
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کپسول پلی ساکاریدی 

سودوموناس آتروژینوزا کپسول پلی ساکاریدی تولید می کند WE)‏ به عنوان اگزوپلی ساکارید موکوئیدی, ALY‏ آلژینات یا 
sie‏ یکین شاه رنه که tt aunts‏ کرد رشن VEY‏ این eagle cy BN‏ بان 88 با ریز بدسایل 
های اپیتلیال و موسین تراکتوبرونشیال متصل می UT‏ کپسول باعث حفاظت باکتری در برابر فاگوسیتوز شده و خاصیت ضد 
آنتی بیوتیکی مثل آمینوگلیکوزید دارد. تولید پلی ساکارید موکوئیدی تحت مکانیسم های ژنی مختلفی است و ژن کنترل کننده 
تولید پلی ساکارید آلژینات می تواند در بیمارانی مثل بیماران مبتلا به سیستیک فیبروزیس, یا بیماران مبتلا به عفونت تنفسی 
مزمن که به مدت طولانی در معرض کلنیزاسیون با سویه های موکوئیدی سودوموناس قرار گرفته اند دیده می شود. در شرایط 
آزمایشگاهی سویه های موکوئیدی می توانند به فنوتیپ غیر موکوئیدی تبدیل شود. 


شکل ۱۲-۲ رنگ آمیزی گرم سودوموناس آنروژینز 
که با کپسول موکوئیدی (در نمونه‌ای از بیمار مبتلا 
به سیستیک فیبروزیس) احاطه شده است. 


CHS gi gil 


پیوسیانین توکسین آبی رنگی است که توسط سودوموناس ها تولید شده و ایجاد محصولات سمی اکسیژن مثل 
سوپراکساید و هیدروژن پراکساید را کاتالیز می AUS‏ در حضور پیوچلین (آهن متصل dy‏ سیدروفور) رادیکال های 
هیدروکسیل بیشتری تولید می شود که باعث آسیب بافتی می شود. این پیگمان محرک ترشح اینترلوکین ۸ است 
و منجر به افزايش جذب نوتروفیل ها شده است. 


اگزوتوکسین ۸ 
اگزوتوکسین ۸ یکی از مهم ترین فاکتورهای ویرولانس تولید شده توسط سویه های پاتوژن سودوموناس آثروژینوزا است. 
این توکسین با روشی مشابه با توکسین دیفتری سنتز پروتئین را در cle gle‏ بوکاریوتیک مختل می کند. البته این دو 
توکسین از نظر ساختمانی و ایمونولوژیکی با هم تفاوت داشته و اگزوتوکسین ۸ از پتانسیل کمتری نسبت به توکسین 
کورینوباکتریوم دیفتری برخوردار است. اين توکسین در عفونت های زخمی و عفونت های مزمن تنفسی از عوامل عمده ایجاد 
تخریب بافتی محسوب می شود. 

۳۰ 
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اگزوآنزيم 5 

اگزوآنزيم ٩‏ و T‏ توکسین خارج سلولی هستند که توسط یک سوم از سودوموناس آثروژینوزاهای ایزوله شده تولید می‌شود و 
مانع از سنتز پروتئین می گردد. 

اگزوتوکسین T‏ و اگزوآنزيم ٩‏ هر دو آدنوزین دی فسفات ریبوزیل ترانسفراز (ADP)‏ هستند. زمانی که سیستم ترشحی تیپ 
I‏ پروتئین ها را به داخل سلول های هدف یوکاریوتیک وارد می iS‏ منجر به آسیب سلول های اپیتلیال و تسهیل انتشار 
باکتری» تهاجم بافتی و نکروز می شود. 


الاستاز 

دو آنزیم به نام های Las A‏ (سرین پروتناز) و ظ Las‏ (متالوپروتشاز حاوی روی) فعالیت سینرژیسم دارند که 
موجب تجزیه الاستین و تخریب بافت پارانشیمال day‏ و بروز ضایعات هموراژیک (اکتیم | گانگرونوزوم) می‌شوند. این 
Lops ji]‏ همچنین موجب تخریب اجزاء کمپلمان و ممانعت از فعالیت عملکرد و کموتاکسی نوتروفیل‌ها شده که در 
عفونت‌های حاد باعث پیشرفت آسیب‌های بافتی می گردد. عفونت های مزمن سودوموناس آتروژیننوزا با ساخته 
شدن آنتی بادی Las A ade‏ و ظ Las‏ و Wow,‏ کمپلکس‌های ایمنی در بافت های عفونی مشخص (ge‏ شوند. 


آلکالین joy‏ 
مشابه الاستاز آلکالین پروتناز منجر به اختلال بافتی و انتشار سودوموناس آئروژینوزا می شود. این آنزیم غالبا بر هم 
زننده پاسخج های ایمنی میزبان است. 


فسفولیپاز C‏ 
فسفولیپاز C‏ همولیزین حساس به حرارت است و با شکستن لیپیدها و لستین انهدام بافتی را تسهیل می کند. نقش 
ایا ات ها ی شاه ای Cras)‏ ان هل OR.‏ موی یی مب ON‏ رش ای و 

alley‏ سایقم نت 


رامنولیپید 
رامنولیپید یک هموليزین مقاوم به حرارت است که باعث از Ow‏ رفتن GES‏ موجود در سطح بافت های بدن می‌شود. این 
همولیزین منجر به مهار فعالیت مژه های دستگاه تنفسی می‌شود. 


مقاومت آنتی بیوتیکی 

سودوموناس آتروژینوزا به صورت ژنتیکی به بسیاری از آتتی La Saige‏ مقاوم بوده و می تواند در طی درمان با ple‏ 
آنتی بیوتیک هاء موتانت های مقاوم دیگری نیز تولید کند. اگر چه مکانیسم های زیادی برای بروز مقاومت شناخته 
شده Ll‏ موتاسیون در پروتئین های پورین مکانیسم اصلی مقاومت می باشد. 

نفوذ آنتی بیوتیک ها به درون سلول clo‏ سودوموناسی از طریق منافذ غشاء خارجی صورت می گیرد. اگر در 
پروتئین‌های سازنده این منافذ موتاسیون رخ دهد جربان عبور مواد از این کانال ها Los‏ تفییر شده و باکتری به 
بسیاری از آنتی بیوتیک‌ها مقاوم می شود. سودوموناس آثروژینوزا مقادیر متفاوتی بتالاکتاماز تولید می کند که منجر 
به غیر فعال شدن بسیاری از آنتی بیوتیک‌های بتالاکتام (مثل پنی سیلین» سفالوسپورین و کارباپنم می‌شود). 
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اپیدمیولوژی 

می‌دهند. جداسازی سودوموناس از بیماران بستری نگران OMS‏ نیست اما فقط در مواقعی که نشانه هایی از وجود بیماری 
مشاهده شود درمان انجام می گیرد. جداسازی سودوموناس‌ها خصوصاً گونه های غیر از سودوموناس آئروژینوزا از نمونه های 
کلینیکی ممکن است در اثر آلوده شدن نمونه ها در طول جمع آوری و انجام مراحل آزمایشگاهی صورت گرفته باشد. از آنجایی 
که این ارگانیسم ها پاتوژن های فرصت طلب هستند اهمیت نمونه ایزوله باید با بررسی تظاهرات بالینی بیمار سنجیده شود. 


سندرم‌های کلینیکی 

عفونت‌های ریوی 

عفونت های سودوموناس آثروژین وزا در دستگاه تنفس تحتانی می توان د از کلنیزاسیون بدون علامت یا 
تراکئوبرونشیت خوش خیم تا برونکوپنومونی نکروز دهنده شدید را در برگیرد. 

کلنیزه شدن باکتری در مبتلایان به سیستیک فیب‌روزیس, بیماری های مزمن ریوی پا نوتروپنی دیده می شود. 
عفونت‌های ریوی سودوموناس در مبتلایان به سیستیک فیبروزیس با بیماری های زمینه ای مثل بیماری های 
تهاجمی پارانشیم ریه همراه است. سویه های موکوتیدی که معمولا از نمونه های بیماران ذکر شده جدا می‌شود در 
آنتی بیوتیک تراپی به سختی قابل کنترل هستند. شرایطی که بیماران دارای نقص ایمنی را مستعد عفونت با 
سودوموناس می کند: (۱) درمان قبلی با آنتی Saige,‏ های وسبع الطیف که باعث اختلال در جمعیت باکتری SLB‏ 
طبیعی می شود. (۲) استفاده از تحهیزات درمانی تنفسی که ممکن است باعث عرضه باکتری به مجاری تنفسی 
تحتانی شود. بیماری تهاجمی در این گروه با برونکوپنوم ونی دو طرفه منتشر همراه با آبسه های کوچک و نکروز 
بافتی مشخص می شود. میزان مرگ prog‏ بیش از ۷۰ درصد است. 


عفونت‌های اولیه پوستی 

سودوموناس آثروژینوزا می تواند عفونت های پوستی مختلفی را سبب شود. عفونت زخم های حاصل از سوختگی بیشترین مورد 
مشاهده شده محسوب می شود (شکل۳ -۱۲). کلنیزه شدن آئروژینوزا در زخم های سوختگی با آسیب موضعی عروق » نکروز 
بافتی و باکتریمی دنبال می شود. سطح مرطوب زخم های سوختگی و کمبود پاسخ نوتروفیلیک از عوامل مستعد کننده رخداد 
عفونت های سودوموناس است. مصرف پمادهای موضعی در درمان زخم ها موفقیت محدودی در کنترل کلنیزه شدن 
سودوموناس در بیماران دارد. 

از عفونت های شایع دیگر که توسط گونه های سودوموناس در doe‏ شناور شدن در آب های آلوده pled)‏ آب گرم» شناکردن 
در استخر و حوضچه) رخ می‌دهد فولیکولیت می باشد (شکل ۴ -۱۲). 

عفونت انویه سودوموناس آتروژینوزا در مبتلایان به آکنه و کسانی که موی پای خود را می کنند روی می دهد. همچنین 
سودوموناس آثروژنوزا در افرادی که دست هایشان تماس مداوم با آب دارد منجر به بروز عفونت های ناخن می شود. 
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شکل ۱۲-۳ عفونت سودوموناسی یک زخم سوختگی شکل۱۲-۴ فولیکولیت سودوموناسی 


درمان» چند آنتی بیوتیکی هستند که باعث گزینش سودوموناس های مقاوم به آنتی بیوتیک می شود. 


عفونت گوش 

عفونت گوش خارجی به وفور توسط سودوموناس آتروژینوزا در شناگران (گوش شناگران) به عنوان یک ریسک 
فاکتور مهم روی می دهد. این عفونت با مصرف آنتی بیوتییک های موضعی و SUES‏ کردن قابل کنترل است. 
عفونت بد خیم گوش خارجی حالت شدید بیماری است که در افراد دیابتیک و افراد مسن دیده می شود. این عفونت 
می تواند Cab‏ های زیرین را مورد تهاجم قرار داده و باعث آسیب اعصاب و استخوان جمجمه شده و حتی موجب 
مرگ گردد. درمان های تهاجمی ضد میکروبی و انجام اعمال جراحی در مورد بیماران مورد نیاز است. سودوموناس 
آثروژینوزا همچنین می تواند از عوامل عفونت‌های مزمن گوش میانی باشد. 


عفونت های چشمی در پی ترومای اولیه در قرنیه چشم رخ می دهند (خراشیدگی ناشی از زخم روی سطح چشم) و سپس نسبت 
به ورود سودوموناس آتروژینوزا از آب آلوده آسیب پذیر می شود. زخم های قرنیه توسعه يافته و می تواند به سوی بیماری SLE‏ 
وخیم تر چشمی پیش رود (در صورت عدم (ley?‏ 


باکتریمی و اندوکاردیت 

باکتریمی سودوموناس آتروژینوزا از نظر کلینیکی نسبت به عفونت سایر باکتری cle‏ گرم منفی غیر قابل تشخیص است اگر چه 
میزان مرگ و میر در این بیماران بالاتر است. این میزان بالای مرگ prog‏ مربوط است به: (۱) تمایل اين ارگانیسم به بیماران با 
ضعف سیستم ایمنی (۲) ویرولانس ذاتی باکتری. باکتریمی در اغلب موارد در بیماران مبتلا به نوتروپنی» Cols‏ سوختگی های 
وسیع و بدخیمی های هماتولوژیک رخ می دهد. بیشتر موارد باکتریمی سودوموناسی از عفونت دستگاه تنفسی تحتانی» دستگاه 
ادراری» پوست و بافت های نرم خصوصاً زخم های سوختگی منشاء می گیرد. زخم های مشسخص پوستی به نام اکتیما 
گانگرونوزم در تعداد کمی از بیماران دیده می شود. زخم ها به صورت هموراژیک» نکروتیک در می آیند. آزمایشات 
میکروسکوپی, ارگانیسم های فراوان عروق تخریب شده و بر طبق آنچه در بیماران نوتروپنی انتظار می رود PLE‏ حضور 
نوتروفیل ها را GLE‏ می دهد. 
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فصل دوازدهم : باسیل های گرم منفی و غیر تخمیری 


Cyd IS gail‏ سودوموناسی به وفور در موارد استعمال نادرست داروهای داخل وریدی مشاهده می شود. وسایل تزربق آلوده به 
ارگانیسم (با منشاء آب آلوده) باعث انتقال سودوموناس می شود. دریجه سه لختی قلب اغلب در گیر شده و بیماری سیر مزمن 
داشته و نسبت به عفونت دریچه های آئورتی و میترال تشخیص بهتری دارد. 


سایر عفونت‌ها 

سودوموناس آئروژینوزا از عوامل Bho‏ در بروز عفونت های مختلفی از جمله عفونت های گاسترواینتستینال دستگاه عصبی 
مرکزی و سیستم عضلانی - اسکلتی می باشد. شرایط زمینه ای لازم برای اکثر عفونت gle‏ سودوموناسی عبارتند از: (۱) 
حضور ارگانیسم در مخازن مرطوب (۲) کاهش يا حذف سیستم دفاعی میزبان (تروماهای جلدی - حذف فلورنرمال در پی 
مصرف آنتی بیوتیک و نوتروپنی). 


تشخیص آزمایشگاهی 
کن oo‏ 


از آنجا که سودوموناس ها نیازمندی های غذایی ساده ای دارند می توان آنها را روی محیط های کشت معمولی مثل بلادآگار یا 
مک کانکی آگار کشت داد. در محیط مایع » رشد به بخش سطحی محیط کشت محدود می شود. 


out 
به همراه نتایج تست های سریع بیوشمیایی (اکسیداز مثبت) برای‎ (WO مورفولوژی کلونی (اندازه- همولیز — پیگمان) (شکل‎ 
های‎ ad تشخیص اولیه به کار می روند. به عنوان مثال سودوموناس آثروژینوزا رشد سریع و همولیز بتا و کلنی های مسطح با‎ 
منتشر به همراه پیگمان سبز ناشی از پیوسیانین (آبی) و فلوئورسین (زرد) داشته و دارای بویی شبیه به انگور است. اگرچه‎ 
سودوموناس ها ممکن است به انجام تست های‎ pln شناسایی سودوموناس آثروژینوزا نسبتاً ساده است اما تشسخیص‎ 
فیزیولوژیکی گران قیمتی نیاز داشته‎ 


باشد. 


شسکل۱۳-۵ مورفولوژی کلنی سودوموناس آنروژینوزا به پیگمانتاسیون سبز رنگ که در انر تولید رنگ SLE‏ 
محلول در آب ( آبی پیوسیانین و زرد فلورسین ) به وجود آمده توجه کنید. 


«led‏ پیشگیری, کنترل 

درمان های ضد میکروبی علیه سودوموناس ها بی نتیجه است زیرا (۱) بیماران مبتلا به نقص سیستم ایمنی قادر به افزایش 
عملکرد آنتی بیوتیکی نبوده (۲) سودوموناس ها نیز به طور تیپیک به بسیاری از آتتی بیوتیک ها مقاومند (VV Joe)‏ حتی 
ارگانیسم های حساس نیز در Gb‏ درمان آنتی بیوتیکی با تولید آنزيم های خنثی کننده فعالیت آنتی بیوتیک ) بتالاکتاماز ) و یا با 
انتقال پلاسمیدهای مقاومت از سویه cle‏ حساس و یا با موتاسیون در ژن IS‏ کننده پورین هاء مقاوم می شوند. به علاوه برخی 
از آنتی بیوتیک ها فاقد کارایی مناسب در fore‏ عفونت هستند (مثل فعالیت ضعیف آمینو گلیکوزیدها در محیط اسیدی آبسد). 
انتقال ایمونوگلوبین ها و گرانولوسیت ها به منظور بهبود سیستم ایمنی می تواند در بیماران مبتلا به عفونت های سودوموناسی و 
دارای نقص ایمنی مفید واقع شود. 


Ye 
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کوشش برای ريشه کنی سودوموناس ها از بیمارستان بی فایده است. کنترل Sho‏ عفونت باید بر پایه پیشگیری از آلوده شدن 
لوازم استریل بیمارستانی مثل دستگاه های ib‏ و تجهیزات درمانی عفونت های تنفسی باشد. استفاده بی رویه آنتی بیوتیک ها 
نیز باید کنترل شود تا مان از بین رفتن فلور نرمال و ایجاد سویه های مقاوم به آنتی بیوتیک شود. 


جدول ۱۲-۳ مکانیسم های مقاومت آنتی بیوتیکی در سودوموناس آتروژینوزا 

آنتی بیوتیک مکانیسم های مقاومت 

بتالاکتام هیدرولیز بتالاکتام» کاهش نفوذ پذیری» تغیبر پروتئین های اتصالی 

آمینو گلیکوزید هیدرولیز آنزیمی با استیلاسیون, آدنیلاسیون یا فسفوریلاسیون» کاهش نفوذپذیری تغییر Bim‏ 
ریبوژومی 

کلرامفنیکل هیدرولیز آنزیمی از طریق استیل ترانسفران کاهش نفوذپذیری 

فلوروکویینولون ها تغییر هدف DNA)‏ جیراز» کاهش نفوذپذیری 


بور خولدر با (Burkholderia)‏ 

چهارعضوی که WE‏ به عنوان سودوموناس طبقه بندی می‌شدند اینک به عنوان اعضای جنس بورخولدریا محسوب می‌گردند. 
بورخولدریا سپاسیا کمپلکسی از ٩‏ گونه است که این گونه‌ها توسط تست‌های فنوتیپیک شناسایی می‌شوند و این مجموعه به نام 
کمپلکس بورخولدریا سپاسیا شناخته می‌شود. بورخولدریا سپاسیا و بورخولدریا سودومالتی از پاوژن های مهم انسانی هستند. 
بورخولدریا گلادیولی" و مالئی ندرتاً عفونت‌های انسانی ایجاد می‌کنند. 

سپاسیا همانند آتروژینوزا می تواند در سطوح مرطوب کلنیزه شده و به طور معمول در ایجاد عفونت های بیمارستانی دخالت دارد. 
عفونت cla‏ حاصل از این ارگانیسم شامل: (۱) عفونت های دستگاه تنفسی در مبتلایان به سیستیک فیبروزیس یا بیماری های 
lS‏ لوماتور مرمص (۲) عقوت دسا gi coils‏ تماران aldol‏ کته از (P) SIF‏ مس سم عوضا در Sila‏ نها 
همانند plo‏ عفونت های ریوی عفونت بورخولاریا سپاسیا ویرولانس کمی داشته و منجر به مرگ نمی شود. این ارگانیسم به 
تری متوپریم- سولفومتوکسازول حساس می باشد. اگر چه این پاتوژن در شرایط آزمایشگاهی به پیپراسیلین حساسیت نشان می 
دهد اما استفاده وسیع الطیف سفالوسپورین ها و سیپروفلو کساسین ها باعث شده که پاسخ کلینیکی به این آنتی بیوئیک ها 
ضعیف شود. بورخولدریا سودومالتی ساپروفیتی است که در آب» خاک و CSL, ley jaw‏ می شود. 

عفونت فرصت طلب a‏ نام ملیوئیدوز شود. در افراد با سیستم ایمنی مناسب می تواند به صورت عفونت چرکی حاد Ly‏ عفونت 
ریوی مزمن ظاهر شود. بیماری می تواند از چند روز تا چند سال به طول انجامد 

میلوئیدوزیس تظاهرات متفاوتی دارد. اکثر افرادی که با این پاتوژن تماس داشته اند بدون علامت هستند اما عفونت چرکی 
پوستی موضعی در برخی از افراد ایجاد شده و با لنفادنوپاتی موضعی, تب و تهوع دنبال می شود. cal‏ فرم از بیماری یا بدون بجا 
گذاشتن عارضه ای بهبود می LL‏ و یا به سرعت به سمت سپسیس شدید پیشرفت می کند. سومین فرم بیماری به صورت 
بیماری ریوی است از حالات خفیف تا OVE‏ (از برونشیت خفیف تا پنومونی نکروز دهنده) و در صورت عدم درمان مناسب آنتی 
بیوتیکی ایجاد حفره رخ می US‏ امروزه از بورخولدریا سودومالتی به عنوان سلاح بیولوژیک استفاده می شود در نتیجه کار روی 
این باکتری محدودیت هایی دارد و در آزمایشگاه هایی که مجوز لازم را دارند تحقیقات انجام می شود. جداسازی سودومالتی 
برای تشخیص باید با دقت انجام شود زیرا ارگانیسم Ay‏ شدت عفونت زاست. ترکیب تری متوپریم- سولفومتوکسازول و مصرف 
گسترده سفالوسپورین برای درمان عفونت سیستمیک توصیه می شود. 


1. Burkholderia gladioli 
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استنو تروفوموناس مالتوفیلیا (Stenotrophomonas maltophilia)‏ 

استنوتروفوموناس مالتوفییا از باسیل های غیر تخمیری و گرم منفی است. این ارگانیسم قبلاً در گروه سودوموناس ها طبقه 
بندی می شد سپس در جنس گزانتوموناس قرار گرفت و Lalas‏ به جنس استنوتروفوموناس منتقل شد. ماهیت فرصت طلبی 
شناخته شده ارگانیسم باعث ایجاد عفونت در افراد ضعیف و آسیب مکانیسم های دفاعی می‌شود و از آنجایی که این باکتری 
نسبت به بسیاری از آنتی بیوتیک های B‏ لاکتام و آمینوگلیکوزیدی مقاوم است. بیماران باید تحت درمان آنتی بیوتیکی طولانی 
مدت قرار گیرند که همین مسئله خطر عفونت زایی این پاتوژن را افزایش می دهد. طیف عفونت های بیمارستانی حاصل از این 
ارگانیسم وسیع بوده و شامل باکتریمی» پنومونی» مننژیت» عفونت های زخمی و عفونت های مجاری ادراری می‌باشد. در 
اپیدمی‌های بیمارستانی ردپایی از این باکتری در محلول های ضد عفونی کننده. دستگاه های درمانی تنفسی و تجهیزات 
نمایشگر و ماشین‌های gy‏ ساز دیده شده است. 

آنتی بیوتیک تراپی به علت مقاومت بالای ارگانیسم پیچیده است. تری متوپریم- سولفومتو کسازول فعال ترین دارو علیه 
ارگانیسم بوده هم چنین فعالیت خوبی نیز در مورد کلرامفنیکل و سفتازیديم دیده شده است. 


اسینتوبا کتر (Acinetobacter)‏ 

طبقه بندی اسینتوباکتر سر در گم کننده است. این جنس می تواند به دو گروه تقسیم شود: گونه ای که گلوکز اکسیداتیو است 
(اسینتوباکتر بومانی " که شایعترین است) و گونه ای گلوکز غیر اکسیداتیو هستند (اسینتوباکتر لوفی ). اسینتوباکتر هوازی مطلق 
است. اکسیداز منفی» گرم منفی» بشکل کوکوباسیل (شکل ۱۲-۶) هستند. اسینتوباکترها در طبیعت و در بیمارستان ها يافت 
می‌شوند. آنها در سطوح مرطوب مثل وسایل درمانی تنفسی و در سطوح خشک مثل پوست انسان که معمولاً محل شایعی برای 
باکتری های گرم منفی نیست دیده می شوند. این باکتری ها نخستین بخشی از فلور نرمال اوروفارنکس در تعداد کمی از افراد 
سالم هستند که در طی دوران بستری شدن در بیمارستان به میزان زیادی تکثیر می یابند. 

اسینتوباکترها ارگانیسم های فرصت طلبی هستند که باعث ایجاد عفونت مجاری تنفسیء مجاری ادراری و زخم‌ها و سپتی‌سمی 
می گردند افراد در معرض خطر برای عفونت‌های اسینتوباکتر افرادی هستند که آنتی بیوتیک های وسیع الطیف مصرف کرده 
[dl awl‏ جراحی داشته اند یا آنهایی که از دستگاه تنفسی مصنوعی استفاده کرده اند. درمان عفونت ها مشکل است زیرا این 
ارگانیسم ها خصوصاً بومانی اغلب به آنتی بیوتیک ها مقاوم هستند. آنتی بیوتیک LL‏ با انجام تست های تعیین حساسیت 
انتخاب شود و در موارد شدید عفونت» درمان باید شامل آنتی بیوتیک‌های بتالاکتام (سفتازيديم ایمی پنم) به همراه یک 
آمینو گلیکوزید باشد. 


شکل ۱۲-۶ رنگ آمیزی گرم اسینتوباکتربومانی و ان 2 ۹ 6 


موراکسلا (Moraxella)‏ 
این گروه نیز بر اساس آنالیزهای اسیدنوکلئیک طبقه بندی شده اند. موراکسلا کاتارالیس نیز مهم ترین پاتوژن این گروه به 
حساب می آید. موراکسلا هوازی مطلق. اکسیداز مثبت و دیپلوکوک گرم منفی است (شکل ۱۲-۷). موراکسلا کاتارالیس علت 
شایع برونشیت و برونکوپنومونی می‌باشد (در بیماران مسن مبتلا به بیماری های ریوی). همچنین می تواند موجب سینوزیت و 
اوتیت شود. دو عفونت قبلی در افراد سالم هم دیده می شود. بسیاری از ایزوله ها قادر به تولید آنزيم های B‏ لاکتاماز هستند و 

به پنی سیلین مقاوم می باشند. اما این باکتری ها به سفالوسپورین» اریترومایسین» 


1- Acintobacter baumannii 
2- Acintobacter lwoffii 
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تتراسایکلین» تری متوپریم — سولفامتوکسازول و ترکیبی از پنی سیلین و یک مهار کننده بتالاکتاماز (کلاوولانیک اسید) حساس 
هستند. دو گونه موراکسلا suse‏ | 9 مورا کسلا نان لیکوفاستسن( در سطح پوست و اعضای مخاطی دهان 9 دستگاه ادراری- 
تناسلی وجود دارند. این گونه ها ندرتاً عفونت cla‏ فرصت طلب ایجاد می کنند. 


شکل ۱۲-۷ رنگ آمیزی گرم موراکسلا کاتارالیس | 


خلاصه 


خلاصه‌ی سودوموناس آثروزینوزا 

فیزیولوزی و ساختار 

باسیل های گرم منفی کوچک» هوازی مطلق, غیر تخمیری, 
نیازمندی های تغذیه ای ساده 


کپسول اگزوپلی ساکاریدی موکوئیدی 


ویرولانس 


اپیدمیولوژی 

ماه gle way Alani ge gia ele‏ شرفت که 
شویی» توالت» دستگاه دیالیز و کمک تنفسی) و در طبیعت به 
وفور CL‏ می شود. 

رویداد فصلی خاصی برای بیماری وجود ندارد. 

کلونیزاسیون گذرا در مجرای تنفسی و معده - روده‌ای بیماران 
بستری به ویژه آنهایی که با آنتی بیوتیک های وسیع الطیف 
درمان می شوند یا در معرض ابزار کمک تنفسی قرار دارند Ly‏ 
به مدت طولانی در بیمارستان بستری هستند. 


بیماری‌ها 

رجوع شود به کادر بعدی 

۲ ae 

4 سرعت بر روی محیط های متداول آزمایشگاهی رشد 
می کند. 

سودوموناس آثروژینوزا با صفاتی نظیر بتا همولیزه پیگمان سبز 
و بوی انگور و واکنش های بیوشیمیایی ساده (مانند واکنش 


gle>‏ پیشگیری و کنترل 

استفاده توأم از آنتی بیوتیک های 850 (مانند آمینوگلیکوزید و 
آنتی بیوتیک های بتالاکتام) Whe‏ ضروری است. درمان تک 
دارویی کارایی ندارد و می تواند سویه های مقاوم را برگزیند. 
عفونت cle‏ بیمارستانی باید با نظارت بر نحوه استریلیزاسیون 
ابزارهای موجود در بیمارستان تحت کنترل درآید. استفاده pt‏ 
ارگانیسم cle‏ مقاوم به دارو می شود. 


1. Moraxella osloensis 
2. Moraxella nonliquefaciens 


۳۷ 


۱ ۵ 


فصل دوازدهم : باسیل های گرم منفی و غیر تخمیری 


خلاصه‌ی علایم بالینی ناشی از باسیل های پاتوژن گرم منفی و غیر تخمیری 


سودوموناس آئروژینوزا P.aeruginosa‏ 
عفونت ریسوی: طیفی از تحریک خفیف برونش 
(تراکتوبرونشیت) تا نکروز پارانشیم ریه (برونکوپنومونی 


نکروزان) 


عفونت dg!‏ پوست: عفونت فرصت طلب زخم‌ها Vie)‏ 


سوختگی) تا عفونت موضعی فولیکول‌های مو Mie)‏ به دلیل 
غوطه ور شدن در آب آلوده مانند وان داغ) 


عفونت مجاری ادراری: عفونت فرصت طلب در بیمارانی 
که از کاتترهای ادراری استفاده می کنند پا تحت درمان با 


عفونت گوش: با طیفی از مشکلات از تحریک گوش 
خارجی 

(گوش شناگران) تا تخریب مهاجم استخوان های جمجمهء 
عفونت گوش همراه است. 


عفونت چشم: عفونت فرصت طلب قرنیه آسیب دیده و قرار 
گرفته در معرض عفونت 

باکتریمی: انتشار باکتری از عفونت اولیه (مثلاً رسوی) تا 
بافت cla‏ دیگر. می تواند به وسیله ضایعات نکروتیک پوست 
مشخص شود (اکتیماگانگروزم) که توسط کمپلکس بورخولدریا 
سپاسیا ایجاد می‌شود. 


عفونت های ریوی: مهم ترین عفونت های نگران کننده 
در بیماران مبتلا به گرانولوماتوز مزمن یا سیستیک فیبروزیس 
است که می‌تواند تخریب قابل توجهی در بافت ayy‏ ایجاد 
کل 


کمپلکس بورخولدریا سپاسیا 


B.cepacia complex 
عفونت های ریسوی: طیفی از برونکوپنومونی اولیه در‎ 
بیماران مبتلا به سیستیک فیبروزیس تا بیماری گرانولوماتوز‎ 


مزمن 


نقص ایمنی با کنترهای داخل عروقی آلوده 


بور خولدریا سودومالنی 096000۳0۵1161 ظ 
عفونت های ریوی: طیفی از کلنیزاسیون بدون علامت تا 
ae‏ کی آبسه 


استنوتروفوموناس مالتوفیلیا 
S.maltophilia‏ 


عفونت های فرصت طلب: عفونت های مختلف ( به طور 
شایع ترء ریوی و مجاری ادراری ) در بیماران نقص ایمنی که 
قبلا تحت درمان آنتی بیوتیک های وسیع الطیف قرار گرفته 
اند. 

گونه های اسینتوباکتر Acinetobacter species‏ 
عفونت های ریوی: پاتوژن های فرصت طلب در بیمارانی که 
درمان Cla‏ تنفسی دریافت می کنند. 

گونه های موراکسللا Moraxella ٩066165‏ 

عفونت های ریوی: تراکئوبرونشیت یا برونکوپنومونی در 
بیماران مبتلا به بیماری ریوی مزمن (به طور شایع تر توسط 
موراکسللا کاتارالیس ایجاد شده) 


۳۱۸ 


۰ ۱ 


فصل سیزدهم : کو کوباسیل های گرم منفی »بروسلا «فرانسیسلاء لژیونلا‌بوردتلا‌هموفیلوس و باکتری های خویشاوند آن 


اهداف فصل 
دانشجویان با مطالعه cy!‏ فصل قادر خواهند بود: 
- درمورد خصوصیات ساختاری و کشت کوکوباسیل های گرم منفی توضیح دهند. 
- کوکوباسیل های گرم منفی مهم را نام ببرند. 
 -‏ عوامل بیماریزایی کوکوباسیل های گرم منفی مهم را شرح دهند. 
- پاتوژنز و بیماریهای ناشی از کوکوباسیل های گرم منفی مهم را شرح دهند. 
clyde,  -‏ تشخیص, درمان و پیشگیری عفونتهای کوکوباسیل های گرم منفی را توضیح دهند. 


فرانسیسلا و بروسلا پاتوژن های مهم ایجاد کننده بیماریهای مشترک بین انسان و حیوان هستند. این ارگانیسم ها 
به عنوان عامل بالقوه در بیوتروربسم» کوکوباسیل بسیار کوچک» دیر رشد و مشکل پسند هستند. 


بروسلا 

جنس بروسلا دارای شش گونه است» چهارگونه که سبب بروسلوز در انسان می شوند عبارتند از: بروسلا آبورتوس, 
بویت این سر وت ون ور ees ee a ee‏ 
میکروبیولوژیست ها آنها را جدا نموده اند و ارگانیسم ها را شرح داده اند مشخص می گردد. ( مثلا : سردیوید بروس 
[ بروسلوز) برناردبنگ [ بیماری {Ke‏ و یا تظاهر کلینیکی ( تب مواج) و یا نواحی که شیوع پیدا کرده ( مثلاً : 
تب مالت» تب متناوب مدیترانه ای» تب کوه های گیب GLI)‏ تب روستای کانستان تینوبل» تب کرت). با این JE‏ 


متداول ترین عبارت مورد استفاده بروسلوز است. 


فیزیولوژی و ساختار 

گونه ها به وسیله میزبان» مخزن» مشخصات رشد. فعالیت بیوشیمیایی و هم چنین ترکیبات اسیدهای چرب موجود 
در دیواره سلولی شان تشسخیص داده می شوند بروسلا کوکوباسیل های گرم منفی کوچک (301۳0.[ تا 
6 اه فاقد حرکت و نیز فاقد کپسول می باشد. روی محیط کشت به آهستگی رشد می کند. شدیداً هوازی 
بوده و بعضی سویه ها برای رشد jL‏ به CO?‏ به صورت مکمل دارند و کربوهیدرات را نمی توانند تخمیر کنند. 
متفه هام ie‏ شتهه دانسا LS‏ تن یت یل sel, slg‏ رانا خارتق ei a‏ فلع زرم از 
مختلف هستند. بروسلا آبورتوس و بروسلاملی تنسیس دارای دو I‏ ژن سطحی مشترک می باشند: آنتی ژن 
Mg A cle‏ بروسلا آبورتوس دارای میزان زبادی از آنتی ژن ۸ می باشد و بروسلاملی تنسیس دارای CABLE‏ 
بالایی از آتتی ژن M‏ می باشد. بروسلا کنیس از نظر آنتی ژنتیکی نامشخص است و از این رو توسط روش های 
سرولوژیک که برای شناختن دیگر گونه های پاتوژن استفاده می شود شناخته نمی شود. کلونی به صورت صاف ( 


۳۹ 


۳ ۰ ۸ 


فصل سیزدهم : کو کوباسیل های گرم منفی »بر وسلا »فر انسیسلا لژیو نلا؛‌بوردتلاههموفیلوس و باکتری های خویشاوند آن 


هموژن و شفاف) L‏ خشن ( گرانولار یا چسبناک) و به وسیله آنتی ژن O‏ لیپبوپلی ساکارید دیواره سلولی مشخص 
می شوند. آنتی سرم ها از یک فرم ( صاف) با فرم دیگر ( خشن) واکنش متقاطع دارند. گونه های بروسلا وابسته 
le‏ ژن ch‏ ۸ و 1۷1 می باشند که در زنجيرهةٌ پلی ساکاریدی O‏ 109 صاف قرار دارد. 


کادر ۱۳-۱ ارگانیسم های مهم 


ار گانیسم ها 
Brucella Mugs)‏ 
بروسلا آبورتوس B.abortus‏ 


B.melitensis تنسیس‎ be Mog» 


B.suis سوئیس‎ Mug 
B. canis بروسلا کانیس‎ 
Francisella فرانسیسلا‎ 
(Ages) pape) Yoh فرانسیسلا‎ 
F.tularensis (typeA) 


فرانسیسلا تولارنسیس هولارکتیکا (تیپ ظ ) 
F.tularensis holarctica (type B)‏ 


فرانسیسلا تولارنسیس زیر گونه مدیا آسیاتیکا 
F.tularensis spp.media asiatica‏ 


فرانسیسلا تولارنسیس زیرگونه نووی سی دا 
F.tularensis spp. 2‏ 


فرانسیسلا فیلومیراگیا F.philomiragia‏ 


تاریخچه پیدایش 


به نام کاشف آن سر دیوید بروس اولین کسی که این ارگانیسم را به عنوان 
غامل قب»مواج CdS‏ 


آبور توس به معنای سقط cyl)‏ ارگانیسم مسئول سقط در حیوانات آلوده 


است). 


ملی تنسیس, انتقال یافته از جزیره مالت فعلی که اولین بار توسط بروس 
تشخیص داده شد. 


سوئیس, در خوک ها ( پاتوژن خوک) 


کانیس, در سگ ها (پاتوژن سگ) 


به نام میکروبیولوژیست امریکایی به نام ادوارد فرانسیس کسی که برای اولین 
بار تولارمی را توصیف نمود. تولارنسیس یعنی انتقال یافته از کشور تولار 


اشاره به مکان ows!‏ جداسازی 


جایی که برای Gal‏ بار بیماری شرح داده شد. 


جدا شده از آسیای میانه 


نوویس یعنی جدید. سیدا یعنی کشنده. ( کشنده جدید) 


اشاره به جداشدن از آب های راکد حاوی لجن 


YY. 
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فصل سیزدهم : کو کوباسیل های گرم منفی »بر وسلا ؛فر انسیسلا لژیو نلا؛‌بوردتلاههموفیلوس و باکتری های خویشاوند آن 


olf‏ ۱۳-۲ خلاصه ای از عفونت های بروسلا 
فیزیولوژی و ساختار 

کوکوباسیل های گرم مثبت منفی بسیار کوچک 0.6 0.5) 
m)‏ 1.5 غیر تخمیری. 

هوازی مطلقنیاز به by ree‏ های اختصاصی و دوره انکوباسیون 
طولانی برای رشد در محیط کشت 


ویرولانس 
پاتوژن داخل سلولی که در برابر مرگ سرمی و فاگوسیتی مقاوم 
است. 


کلونی صاف در ارتباط با ویرولانس باکتری است. 


اپیدمیوژی 

مخازن انسانی بز و گوسفند (بروسلا ملی تنسیس)» گاومیش 
(بروسلا آبورتوس) خوک. گوزن امریکایی و گوزن شمالی ( بروسللا 
سوئیس)» سگ» روباه و کایوت ( بروسلا کنیس) 

بافت عفونی غنی از اریتربتول (سینه, جفت اپیدیدیم» رحم) 

انتشار جهانی دارد به خصوص در آمریک‌ای لاتین, آفریقا نواحی 
مدیترانه و خاور 

میانه و شرق آسیاء اگرچه واکسیناسیون دام ها در ایالات متحده 
تحت کنترل در آمده است. 

اکثر بیماری گزارش شده در ایالات متحده به خصوص در کالیفرنیا 
و تگزاس دیده می شود. 

رویداد فصلی خاصی ندارد. 

افراد در معرض خطر بیماری کسانی هستند که در تماس فرآورده 
های غیرپاستوریزه و حیوانات آلوده و کارگران آزمایشگاه هستند. 


بیماری زایی و ایمنی 


میکروسکوپ غیر حساس است. 

کشت ( خون و مغز استخوان و بافت آلوده) اختصاصی و 
حساس است اما نیاز ay‏ انکوباسیون طولانی مدت دارد. 
(حداقل ۳ روز تا ۳ هفته) 

سرولوژی برای اثبات تشخیص بالینی به کار می رود. 
افزایش چهار برابری در تیتر یا بیشتر برای ماه ها و سال ها 
YL ga‏ مانده» واکنش متقاطع با سایر یاکتری ها 


درمان» پیشگیری و کنترل 

درمان به مدت ۲ تا ۶ هفته با داکسی سیکلین همراه با 
ریفامین برای بالغین(برای سوش ملی تنسیس ۱۲ هفته ) 
غیر بارداره تری متوپریم- سولفامتوکسازول و سفالوسپورین 
زنان باردار, برای اطفال کمتر از ۸ سال تری متوپریم- 
سولفامتوکسازول به همراه ریفامپین توصیه می شود 

بیماری انسان از طریق ريشه OF‏ کردن بیماری در مخزن 
حیوان یا از طریق واکسیناسیون و بیماریابی در حیوانات 
کنترل می شود. پاستوریزاسیون فرآورده های شیر استفاده 
از روش های مصون در آزمایشگاه های بالینی در هنگام کار 
با این ارگانیزم بیماری را کنترل می AS‏ 


Oleg »‏ توکسین قابل شناسایی تولید نمی کند و نسبت به ple‏ توکسین های تولیدی توسط باسیل های گرم منفی 
سمیت کمتری دارد. تغییر از استرین های صاف به خشن باعث کاهش وبرولانس می شود در نتیجه زنجیره 0 از 


Lps‏ صاف مارکر مهمی در بیماری زایی می باشد. 


May‏ گنل درون alla‏ میس PISS‏ عیاش بسن از مان با بای ازگایسم توس ماکروفازها و 
مونوسیت ها فاگوسیت می شود. در شرایط اسیدی فاگولیزوزوم ژن GLY‏ ضروری ویرولانس در اپسرون ۷17۴ 
تحریک شده و باعث تنظیم همانندسازی درون سلولی شده و سپس به طحال. کبد. مغز استخوان» غدد لنفاوی و 
کلیه حمل می شوند. در این ارگان ها تشکیل گرانولوم داده و تغییرات مخرب بافت و نیز بافت های دیگر بیماران 


رخ می دهد. 


YY) 
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فصل سیزدهم : کو کوباسیل های گرم منفی »بر وسلا 396 انسیسلا لژیو نلا؛‌بوردتلاههموفیلوس و باکتری های خویشاوند آن 


اپیدمیولوژی 

عفونت cle‏ بروسلائی در تمام جهان گسترش دارد به طوری که سالیانه بیشتر از ۵۰۰۰۰۰ مورد گزارش مستند 
وجود دارد. شیوع بروسلوز در ایران در سال ۱۳۸۷ بیشترین بروز این بیماری در استان cle‏ کردستان و آذربایجان 
حدود ۸۸ تا ۱۱۰ در صد هزار مورد» بعد در استان های مرکزی» همدان و خراسان رضوی ۱۰۰۱۶۶ در صد هزار و 
کرمان» کردستان» فارس» کرمانشاه» آذربایجان غربی و زنجان ۲۲ تا FY‏ در صد هزار مورد دیده شده است. به علت 
این که مخازن حیوانی به خوبی در ایالات متحده کنترل شده Cowl‏ بیماری در این کشور اندک است. از این رو 
شیوع بیماری در ایالت متحده بسیار کمتر و تقریباً حدود یک مورد در ۳ میلیون نفر می باشد. 

Moog»‏ سبب بیماری ملایم یا فاقد علامت در میزبان طبیعی می گردد: بروسلا آبورتوس در گاو بروسلا ملی 
تنسیس در بزها و گوسفندان, بروسلا سوئیس در خوک» بروسلا کنیس در Siw‏ روباه و کوبوت ها" ایجاد عفونت 
می کند (کادر ....) ارگانیسم تمایل ay‏ ایجاد عفونت در ارگان cle‏ غنی از اریتریتول دارد. ( اریتریتول قندی است 
که توسط بسیاری از سویه های بروسلا به گلوکز تبدیل می شود بافت های حیوانی ( اما نه بافت های انسانی) 
شامل پستان, رحم, جفت و اپيديديم غنی از اریتریتول می باشند از این رو ارگانیسم ها در این بافت ها جایگزین 
شده ( در بافت های مخازن غیر انسانی) و می تواند سبب نازایی سقط جنین و ایجاد ناقلین بدون علامت گردد. 
بروسللا به مقدار obj‏ در شیر ادراه ترشحات زایمان وجود دارد. 

بیماری انسانی در ایالات متحده در نتیجه مصرف شیر آلوده غیر پاستوریزه و دیگر فرآورده های لبنی حاصل می 
شود. بروسلوزیس در انسان می تواند dy‏ وسیله تماس مستقیم با ارگانیسم ( در معرض قرار گرفتن در آزمایشگاه) یا 
خوردن ( مصرف مواد غذایی آلوده) یا تنفس کسب شود. در سلاح های بیولوژیکی از بروسللا استفاده می شود که 
احتمال در معرض قرار گرفتن با ارگانیسم از طریق تنفس وجود دارد 


بیماری بالینی 

طیف بیماری بروسلوز بستگی به ارگانیسم ایجادکننده عفونت دارد. بروسلا آبورتتوس و بروسلا کنیس بیماری 
ملایمی بدون گرفتاری چرکی ایجاد می کنند. برعکس, بروسلا سوئیس سبب تشکیل زخم های مخرب گشته و 
دوره طولانی را دارا می باشد. بروسلا ملی تنسیس متداول ترین عامل ایجادکننده بروسلوز می باشد. هم چنین 
سبب بیماری شدید با شیوع بالا می شود زیرا ارگانیسم ها می توانند در سلول cla‏ فاگوسیتیک زنده مانده و به 
میزان زیادی تکثیر پیدا نمایند. 

تقریباً در نیمی از بیماران عفونی با بروسلا بیماری به شکل حاد گسترش می Lb‏ و اولین نشانه ها در بیشتر از دو 
ماه پس از برخورد ظاهر می گردند. نشانه gle‏ آغازین مشخص نبوده و همراه با بی حالی» Spb‏ عرق» خستگی» 
ضعف» میالژی» کاهش وزن,» درد مفاصل و سرفه بدون خلط است. تقریبا همه بیماران دارای تب بوده و این تب در 
بیماران درمان نشده به صورت متناوب می باشد از این رو به نام تب نوبه ای نامیده می شود. بیماران دارای بیماری 
pit GSE ial ly a a‏ ۷۰۱ تست پیساران spall df‏ بانط اهرانت dats‏ ۷۶۱ با «عورسب و 
علائم دستگاه تنفسی VO)‏ درصدی) و علاثم جلدی عصبی یا نظاهرات قلبی عروقی کمتر شایع می باشند و 
عفونت های مزمن هم چنین می تواند در بیماران کامل درمان شده گسترش پیدا AS‏ 


1- Coyotes 
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کادر ۱۳-۳خلاصه ای از علایم بالینی 

بروسلا 

بروسلوزیس: علائم اولیه غیر اختصاصی منل خستگی, Syl‏ تعریق. NAS‏ درد عضلانی» کاهش وزن, آرترالژی و 
تب می تواند متناوب باشد ( تب مواج)» می تواند به سمت درگیری سیستمیک پیشرفت کند. (مجاری گوارشی» استخوان 
ها یا مفاصل, مجاری تنفسی؛ ارگان های دیگر) 

Wag‏ ملی تنسیس: بیماری شدید شایع 

Margy‏ آبور توس: بیماری خفیف شایع 

بروسلا سوئیس: بیماری مزمن» چرکی و مخرب 

بروسللا کانیس: بیماری خثیف با درگیری CE‏ چرکی 

الا 

اولسرو گلاندولار تولارمی: پاپول دردناک در محل تلقیح که به سمت زخمی شدن پیش می رود؛ لنفادنوپاتی 
موی 

اکولوگلاندولار تولارمی: تلقیح انویه به داخل چشم ) مالیدن چشم با انگشتان آلوده) کونژنکتیویت دردناک که 
همراه لنفادنوپاتی موضعی می باشد. 

پنومونیک تولارمی: پنومونی با علائم سپسیس که بلافاصله بعد از تماس با آتروسل های آلوده شروع می شود؛ 
مرگ و VL yuo‏ مگر این که سریعا تشخیص داده شود و درمان گردد. 


1S ae‏ آزما ین گاهی 

جمع آوری نمونه 

برای انجام تست cle‏ سرولوژیک و کشت چندین نمونه خون باید جمع افو سود Phe ae‏ استهوان و باق 
عفونی می تواند مفید باشد. 


میکروسکوپی 


ارگانیسم های بروسلا در هنگام استفاده از تکنیک های متداول به آسانی رنگ می گیرد. اما به علت درون سلولی بودن و اندازه 
کوچک آنها شناسایی آنها را در نمونه های کلینیکی مشکل می سازد. 


ارگانیسم cle‏ بروسلا در هنگام جداسازی اولیه به آهستگی رشد می کنند. آنها روی بیشتر محیط های آگار رشد 
می‌نمایند. از اين رو نیاز به انکوباسیون به مدت ۲ روز با بیشتر(۳ هفته) می باشد. کشت های خون برای مدت ۲ 
هفته قبل از این که منفی در نظر گرفته شوند نیاز به انکوباسیون دارند. 

تشخ 

تشخیص اولیه بروسلا بر پایه میکروسکوپی و مورفولوژی کلونی هاء واکنش مثبت اکسیداز و واکنش با آنتی بادی های نشاندار 
شده ale‏ بروسللا آبورتوس, بروسلا ملی تنسیس می باشد. بروسلا ملی تنسیس و بروسلا آبورتوس و بروسلا سوئیس با آنتی 
سرم های تهیه شده بر ضد بروسلا آبورتوس يا ملی تنسیس ( بیان کننده رابطه نزدیک میان گونه هاست) واکنش می دهند. در 
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168۳ و کی ای دقن یبای اف شم وت با اسفاهه ات کانن رزوی‎ ees el با انش‎ Slag les 
است.‎ RNA 

سرولوژی 

بروسلوز تحت بالینی و بسیاری از موارد بیماری Le cle‏ و مزمن به وسیله پاسخ آنتی بادی خاص در بیماران مبتلا 
مشخص می شوند. آنتی بادی Loa‏ در همه بیماران مشخص می شوند. در آغاز پاسخ ]121۷ مشاهده می شود. 
سپس هر دو آنتی بادی IZA‏ و IPG‏ تولید می شوند. آتتی بادی ها برای ماه ها و سال ها ماندگار هستند. از این 
رو برای تشخیص سرولوژیک بیماری های شایع نیاز به افزایش قابل ملاحظه در تیتر آنتی بادی می باشد. اگر 
افزایش چهار برابر در تیتر بیشتر يا مساوی 1:160 مشاهده شود تشخیص بیماری با قطعیت صورت می گیرد. 
تیترهای بالای آنتی بادی (1:160 یا بیشتر) در ۵ تا ۱۰ درصد جمعیتی که در مناطق آندمیک زندگی می کنند 
قابل توجه می باشد. از این رو تست های سرولوژیک باید برای تثبیت تشخیص کلینیکی بروسلوز استفاده شود و 
مبنای اصلی تشخیص بیماری قرار نگیرد. آنتی ژنی که در تست آگلوتیناسیون بروسلا استفاده می شود (5۸) از 
بروسلا آبورتوس است. آنتی بادی علیه بروسلا ملی تنسیس يا بروسلا سوئیس با این آنتی ژن واکنش متقاطع دارد. 
در حالی که هیچ گونه واکنش متقاطعی با بروسلا کنیس نشان نمی دهد. از آتتی ژن خاص بروسلا کنیس باید در 
تشخیص عفونت های ناشی از این ارگانیسم استفاده گردد. آنتی بادی علیه دیگر جنس هانیز با ctl‏ ژن بروسلا 
آبورتوس واکنش متقاطع دارند. 


درمان پیشگیری و کنترل 

تتراسایکلین با داکسی سایکلین و استرپتومایسین علیه بیشتر سویه های بروسلا فعال هستند با این حال بعلت باکتریواستاتیک 
بودن پس از درمان موفقیت آمیز عود بیماری وجود دارد. ترکیبی از داکسی سایکلین با ریفامپین موّثر بوده و میزان عود بیماری 
کمتر است. از آنجایی که تتراسایکلین ها برای بچه ها و نوزادان توکسیک هستند به جای تتراسایکلین باید از تری متوپریم- 
سولفامتوکسازول و سفالوسپورین در زنان باردار و تری متوپریم- سولفامتوکسازول و ریفامپین در بچه cle‏ کوچک تر از ۸ سال 
استفاده نمود. درمان LL‏ برای مدت ۶ هفته L‏ بیشتر ادامه داشته باشد تا موفقیت آمیز باشد. عود بیماری به علت درمان ناکافی و 
گسترش مقاومت آنتی بیوتیکی می باشد. فلوروکینولون هاء ماکرولیدهاء پنی سیلین و سفالوسپورین ها غیر Sho‏ بوده با CLE‏ 
غیرقابل پیش بینی دارند. کنترل بروسلوز انسانی در ایالات متحده از طریق کنترل بیماری در حیوانات اهلی امکان پذیر است که 
نیاز به تشخیص به وسیله تست سرولوژیک. حذف گله های آلوده و انجام واکسیناسیون دارد ( استرین خشن از سویه RBS]‏ 
بروسلا آبورتوس). خودداری از مصرف فرآورده های شیر غیر پاستوریزه. اجرای روش مناسب در آزمایشگاه های کلینیکی و 
پوشیدن لباس های محافظت کننده توسط کارگران از روش های جلوگیری از بروسلوز می باشد. 

از واکسن زنده ضعیف شده بروسلا آبورتوس و بروسلا ملی تنسیس به طور موفقیت آمیز در جلوگیری از عفونت در گله le‏ 
حیوانی استفاده می شود. علیه بروسلا کنیس و بروسلا سوئیس واکسن تهیه نشده است و از واکسن های موجود برای انسان 
نمی توان استفاده نمود زیرا سبب ایجاد بیماری علامت دار می گردند. نبود واکسن انسانی موّثر خود معضلی می باشد زیرا از 
بروسلا ( هم چنین بوردتلا و فرانسیسلا ) به عنوان عامل بیوتروریسم استفاده می گردد. 


فرانسیسلا تولارنسیس 

جنس فرانسیسلا شامل ۲ گونه است: فرانسیسلا تولارنسیس و فرانسیسلا فیلومیراگیا" . فرانسیسلا تولارنسیس عامل ایجاد 
کننده تولارمی ( تب گلاندولار, تب خرگوش, تب کنه ای و تب پشه ای گوزن) در حیوانات و انسان ها است. فرانسیسلا 
تولارنسیس به ۴ گونه زیر تقسیم می شود (جدول۱۳-۱ )» زیرگونه تولار (Ags)‏ در امریکا بسیار مهم است و زیرگونه 
هولارتیکا در اروپا و آسیا اهمیت دارد. فرانسیسللا تولارنسیس زیر گونه تولارنسیس از اعضای ویرولانت مهم در این جنس 
است. زیر گونه Lio‏ آسیاتیکا و زیرگونه نوویسیدا ندرتاً در انسان بیماری داده و فرانسیسلا فیلومیراگیا شایع نیست و به عنوان 


2- Francisella philomiragia 
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پاتوژن فرصت طلب در افرادی که در معرض آب شور هستند مطرح است و تمایل ذاتی به افراد با نقص ایمنی ( بیماری SLB‏ 
گرانولوماتوز مزمن» میلوپرولیفراتیو) دارد. 

Sylow‏ زایی و ایمنی 

فرانسیسلا تولارنسیس انگل درون سلولی است که می تواند برای مدت طولانی در ماکروفاژهای سیستم رتیکلوانندوتلیال زنده 
بماند زیرا ارگانیسم ادغام فاگوزوم با لیزوزوم را مهار می کند. سویه cle‏ پاتوژن دارای کپسول پلی ساکاریدی ضد فاگوسیتیک 
هستند و عدم وجود کپسول همراه با کاهش ویرولانس می باشد. کپسول باعث محافظت باکتری از مرگ به واسطه کمپلمان در 
Lb‏ فاز باکتریمی در بیماری می شود. مانند همه باسیل های گرم منفی» این ارگانیسم دارای اندوتوکسین می باشد اما نسبت 
ay‏ اندوتوکسین دیگر باسیل های گرم منفی دارای قدرت نسبتاً کمتری است. 

پاسخ ایمنی SD‏ با تولید اینترفرون گاما و فاکتور نکروز دهنده تومور CIN)‏ برای کنترل تکثیر باکتری در ماکروفاژ در مراحل 
اولیه بیماری همراه است. پاسخ اختصاصی سلول های T‏ برای فعال شدن ماکروفاژ برای مرگ داخل سلولی در مراحل انتهایی 
بیماری لازم است. ایمنی هومورال اهمیت کمتری برای حذف این پاتوژن داخل سلولی دارد. 


اپیدمیولوژی 

اگرچه فرانسیسلا تولارنسیس دارای گسترش جهانی است گزارش cle‏ بیماری گاهی اوقات محدود می باشد. 
ارگانیسم در بسیاری از پستانداران colar‏ حبوانات اهلیء پرندگان» ماهی ها و بند GLY‏ خونخوار و هم چنین در آب 
های آلوده پیدا می شود. تولارمی در انسان بیشتر در نتيجه گزش کنه آلوده (ایگزودس, درماسنتور آمییلوما) و یا 
تماس با حیوانات آلوده ( مثلا خرگوش) به وجود می آید. بیماری هم چنین در نتیجه مصرف گوشت آلوده یا از 
طریق تنفس آثروسل های عفونی ( بیشتر در آزمایشگاه ها یا پانسمان حیوانات آلوده) کسب می شود. برای عفونت 
در هنگام تماس یا گزش بند پا یا آلودگی پوست به میزان کمی حدود ۱۰ ارگانیسم . در هنگام تنفس۵۰ ارگانیسم 
و از طریق گوارش ۱۰٩‏ ارگانیسم نیاز است. 

گزارش شیوع بیماری اندک است. بیشتر عفونت ها در طول تابستان ( وقتی که تماس با کنه های آلوده در بالاترین 
حد است) و در زمستان ( هنگامی که شکارچیان با خرگوش های آلوده تماس دارند ) اتفاق می افتد. شیوع بیماری 
هنگامی که زمستان ad‏ گرم به دنبال تابستان مرطوب می آید و جمعیت کنه ها افزایش می VO Ob‏ می رود. 
oll‏ معط یماسا سای نا یه سا ای اف ویس See aS lel‏ سای 
که ارگانیسم اندمیک است گفته می شود خرگوش در حال > AS‏ که توسط شکارچی زخمی می شود یا به وسیله 


حیوان دیگری خراش داده شود می تواند آلوده کننده باشد. 


بیماری های کلینیکی 

نشانه cle‏ تولارمی به طور ناگهانی پس از ۳ تا ۵ روز دوره کمون ظاهر می شود و شامل تب لره بی حالی و خستگی می 
ddl‏ بیماری به چندین شکل مختلف بر اساس تظاهر کلینیکی تقسیم بندی می شود: اولسرو گلاندولار (زخم جلدی و تورم 
غدد لنفاوی)» اکولو گلاندولار ( درگیری چشم و تورم غدد لنفاوی سر و گردن)» تیفوئیدی (علایم سیستمیک و سپسیس)؛ 
اروفارنژیال و معدی - روده ای که بعد از خوردن فرانسیسلا تولارنسیس ایجاد می شود. پنومونی (علایم ریوی) و so‏ 

تولارمی اولسروگلاندولار بیشتر تظاهر پیدا می AT‏ یک زخم پوستی که با پاپول دردناک در ناحیه ای از غدد لنفوئیدی بزرگ 
شروع شده و در جایگاه گزش کنه و يا تلقیح مستقیم ارگانیسم به پوست ( مثل ورود تصادفی ارگانیسم در آزمایشگاه به فرد ) 
گسترش می یابد. پاپول سپس به اولسر تبدیل شده و دارای مرکز نکروتیک و لبه برآمده می باشد. لنفادنوپاتی موضعی و 
باکتریمی نیز به صورت تیپیک مشاهده می گردد. 

تولارمی اوکولوگلاندولار ( شکل۱۳-۱) فرم اختصاصی بیماری است و در نتیجه آلودگی مستقیم چشم (به وسیله انگشتان آلوده 
یا از طریق تماس با آب یا آثروسل ها) ایجاد می شود. بیماران مبتلا دارای کنژنکتیویت دردناک و لنفادنوپاتی ناحیه ای می 
باشد. بیماران مبتلا & فرم گلاندولار در آغاز دارای آدنوپاتی دردناک بدون اولسر لایه های AVL‏ می باشد. 
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تولارمی تیفوئیدی بیماری سیستمیک است که به وسیله سپسیس همراه با درگیری چند ارگان مشخص می شود. تشسخیص 
بیماری مشکل و همراه با مرگ و میر بالایی می باشد. 

تولارمی اوروفارنژیال و معدی - روده ای در نتیجه مصرف آب یا گوشت آلوده جاصل cae‏ شود توا رمی xian‏ سل ۱۳۰۱ 
در نتیجه تنفس آثروسل های عفونی حاصل شده و همراه با مرگ و میر بالایی است مگر اين که از کشت خون سریعً به دست 
آید (به طور معمول از کشت تنفسی به دست نمی آید). از فرانسیسللا تولارنسیس می توان در سلاح های بیولوژیکی استفاده 
کرد. 


شکل ۱۳-۱بیمار با اکولوگلاندولار تولارمی 


تشخیص آزمایشگاهی 
جمع آوری نمونه 

جمع آوری و آماده سازی نمونه ها برای جداسازی فرانسیسلا تولارنسیس برای پزشکان و کارکنان آزمایشگاه 
بسیار خطرناک است. ارگانیسم می تواند از پوست سالم و غشاهای bl see‏ در هنگام جمع آوری نمونه عبور کند یا 
اگر آتروسل وجود داشته باشد می توانند استنشاق شوند. اگر ae‏ تولارمی اندک است ولی به طور شایع از عفونت 
های اکتسابی آزمایشگاهی گزارش می شود. هنگام جمع آوری نمونه ها باید دستکش پوشیده شود Mie)‏ 
آسپیراسیون از یک اولسر يا غده لنفاوی) و همه مراحل آماده سازی نمونه باید در زیر هود انجام شود. 


میکروسکوپی ۱ 

شناخت فرانسیسللا تولارنسیس در رنگ آمیزی گرم نمونه های آسپیره شده از غدد لنفاوی Ly‏ اولسرها تقریبا همیشه 
a ese aoa aoe‏ ماه کرو کم سک انیت هکل ار شوه سای واخصاضی یگ 
آمیزین مستقيم تمواته کلیتیکی با فلورسنت آنتی cel‏ مستقيم ارکاتیسم. می باشد در خالی که pet‏ آزمایشگاه 
های کلینیکی نمی توانند این تست را انجام دهند. 


روش های مولکولی 


تشخیصی برای این ارگانیسم Lb‏ کامل شود. 
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فرانسیسلا تولارنسیس را روی محیط های آزمایشگاهی معمولی نمی تولن جدا ساخت زیر ارگانیسم به مود دارای 
سولفیدریل(مانند سیستئین) نیازدارد. فرانسیسلا تولارنسیس می تواند روی پلیت های آگار شکلاتی دارای عصاره 
مخمر- بافر- شارکول (BCYE)‏ که در بپیشتر آزمایشگاه ها استفاده می شود رشد کند ( سیستئین به عنوان 
مکمل اضافه می شود) و گاهی اوقات می تواند روی محیط آگار خوندار نیز رشد کند. اگر مشکوک Ay‏ عفونت ناشی 
از فرانسیسلا تولارنسیس هستیم آزمایشگاه باید توجه کافی داشته باشد» چرا که فرانسیسلا تولارنسیس به آهستگی 
رشد می AS‏ و اگر کشت dy‏ مدت طولانی انکوبه نشود ممکن است از آن چشم پوشی شود. کشت GLB‏ خون به 
طور عمومی از نظر ارگانیسم منفی بوده مگر این که کشت ها برای مدت یک هفته با بیشتر انکوبه شوند. 
اس تشون ند cog‏ با سیخویی ها اک کشک ها بای مت پر از ۲ زور اتکوبه کون ولا Mitr Bade‏ 


تشخیص ابتدایی فرانسیسلا تولارنسیس بر پایه رشد آهسته کوکوباسیل cle‏ گرم منفی بسیار کوچک می باشد. 
plus‏ با مشخ کردن واکش باکتزی با آتشی سرم اختصاصضی قطتی می شود ( یمشی gull‏ ارگانیسم با 
آنتی بادی های ud‏ فرانسیسلا)؛ تست های بیوشمیایی مفید نیستند. 


شکل ۳- ۱۳ رادیوگرافی بیمار با تولارمی ریه 
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سرولوژی 

تولارمی در بیشتر بیماران با مشاهده افزایش چهار برابر یا بیشتر در تیتر HI‏ بادی در مدت بیماری با تیتر ۱:۱۶۰ يا 
بالاتر تشخیص داده می شود. آنتی بادی ها ( شامل «IgG‏ ]18[۷ و (IZA‏ می wales‏ برای سال ها پایدار باقی 
aly‏ و al eal‏ بیش elas‏ کته وال را مگ ce‏ سانات کم Slag) elim edly‏ شم غای دی روساا شن انشا 
فرانسیسلا واکنش متقاطع داشته باشد. بنابراین تشخیص تولارمی نباید تنها بر پایه تست های سرولوژیک انجام 
شود. محلول هایی که اخیراً در دسترس است با زیرگونه تولارنسیس و هولا رکتیکا واکنش می دهد ولی با سایر 
زیر گونه ها یا فرانسیسلا فیلومیراگیا واکنش ندارد. 


درمان پیشگیری و کنترل 
استرپتومایسین آنتی بیوتیک انتخابی برای همه اشکال تولارمی می باشد. ولی این آنتی بیوتیک خاصیت سمی 
بالایی دارد. جنتامایسین داروی جایگزین قابل قبولی است. فلوروکویینولون ها ( مثل سیپروفلو کساسین) فعالیت ضد 
باکتریایی خوبی در 11071170 و در موش آزمایشگاهی دارند. داکسی سایکلین اثر باکتریوسیدی در موش دارد. 
وهای a‏ تساه ول تسس ایا سای که کیش از اسر ها وف مها اش 
فعال می سازد. اگر بیماران کامل درمان شوند میزان مرگ و pro‏ کمتر از ۱ درصد است. 
برای جلوگیری از بیماری» افراد باید از مخازن و حاملان عفونت دور باشند ( مثلاً خرگوش هاء کنه ها و گزش 
حشرات). حداقل مردم نباید به خرگوش های بیمار دست بزنند و هنگام تیمار کردن حیوانات از دستکش استفاده 
نمایند. به علت این که ارگانیسم در مدفوع بند پایان (نه در بزاق) وجود دارد کنه باید برای مدت طولانی قبل از 
انتقال عفونت تغذیه کند در doe‏ برداشت سریع کنه می تواند مانع از عفونت شود. پوشیدن لباس های محافظ و 
استفاده از حشره کش ها خطر تماس با کنه را کاهش می دهد. افرادی که در معرض خطر هستند ( یعنی در 
معرض ذرات اثروسل آلوده هستند) باید با آنتی بیوتیک های پروفیلاکتیک درمان شوند. واکسن های زنده ضعیف 
شده د رجلوگیری از بیماری کاملاً موثر نمی باشند اما می توانند خطر بیماری را کاهش دهند. از این واکسنها در 
فاد Is Bos‏ یلا ald‏ نود ش qs‏ ای کی ال ریک ای زان سخافت کشت ای 
انجام نمی شود. 

خلاصه 
خلاصه ی بروسلا 
فیزیولوژی و ساختار 
کوکوباسیل های گرم مثبت منفی بسیار کوچک» غیر 
تخمیری» هوازی مطلق, نیاز به by oe‏ های اختصاصی و 
دوره انکوباسیون طولانی برای رشد در محیط کشت 


Salon‏ ها 
بروسلوز (جدول ۱۳-۲) 


تش< jer‏ ۹ 
میکروسکوپ غیر حساس است. 


فقو لین کشت ) خون و jee‏ استخوان و بافت آلوده) اختصاصی و 
پاتوژن داخل سلولی که در برابر مرگ سرمی و فاگوسیتی | حساس است اما نیاز ay‏ انکوباسیون طولانی مدت دارد. 
مقاوم است. (حداقل ۲ روز تا ۳ هفته) 

کلونی صاف در ارتباط با ویرولانس باکتری است. سرولوژی برای اثبات تشخیص بالینی به کار می رود. 
اپیدمیوژی افزایش lee‏ برابری در تیتر يا بیشتر» برای ماه ها و سال 


مخازن انسانی بز و گوسفند (بروسلا ملی تنسیس)» گاومیش 
(بروسلا آبورتوس» خوک» گوزن امریک‌ایی و گوزن شمالی ) 
بروسلا سوئیس)» «Sw‏ روباه 9 کایوت ۱ بروسلا کنر ( 


ها تیتر YL‏ مانده. واکنش متقاطع با ple‏ باکتری ها 
درمان» پیشگیری و کنترل 
درمان به مدت ۲ تا ۶ هفته با داکسی سیکلین همراه با 
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بافت عفونی غنی از اریتریتول (سینه. جفت. اپیدیدیم رحم) 

انتشار جهانی دارد به خصوص در آمریکای لاتین, آفریقا 
نواحی مدیترانه و خاورمیانه و شرق آسیا. 

رویداد فصلی خاصی ندارد. 

آفراد در معمرض خطر بیماری کسانی هستند که در تماس 
فرآورده های غیرپاستوریزه و حیوانات آلوده و کارگران 
آزمانشگاه یت 


ریفامپین برای بالغین غیر باردار و تری متوپریم- 
سولفامتو کس‌ازول برای اطفال کمتر از ۸ سال یازنان 
باردار توصیه می شود. 

بیماری انسان از طریق ریشه کن کردن بیماری در 
مخزن حیوان یااز طریق واکسیناسیون و پالایش 
سرولوژیک حیواننات کنترل می شود. پاستوریزاسیون 
فرآورده های شیر استفاده از روش های مصون در 
آزمایشگاه های بالینی در هنگام کار بااین ارگانیزم 
بیماری را کنترل می کند. 


خلاصه ی فرانسیسلا تولارنسیس 


فیزیولوزی و ساختار 
ead aller‏ کرک یرای تین ی 
تخمیری 

نیاز به محیط های اختصاصی برای رشد درمحیط کشت دارد. 


ویرولانس 
پاتوژن داخل سلولی که در برابر کشندگی سرم و فاگوسیتوز مقاوم 


است. 


اپیدمیولوژی 

پستانداران وحشی» حیوانات اهلی, پرندگان» ماهی ها بندپایان 
خونخوار مخزن بیماری هستند. خرگوش هاء کنه ها از شایع ترین 
میزبان ها هستند. انسان میزبان تصادفی است. انتشار جهانی 
دارد. 

دوز عفونی اندک است خصوصاً هنگام نیش زدن بندپا از طریق 
خراش پوست. استنشاق و از طریق abr‏ باید تعداد زیادی ارگانیسم 
وارد بدن شود تا عفونت زا باشد. 

بیماری 

تعیین علایم بالینی و پیش eel‏ از طریق بررسی عفونت میسر 
می گردد که عبارتند از: اولسر گلاندولار تیفوئیدی» اوروفارنژال 
معدی — روده ای و پنومونی 


۳۳۹ 


روش میکروسکوپی غیر حساس است. 

)بر اساس اسید نوکلئیک تحت بررسی است. 
کشت بر روی محیط های غنی شده Stile‏ شکلات آگار, 
BCYE‏ آگار (غنی odd‏ با سیستئین) چنانجه مدت انکوباسیون 
tly SVE‏ سای و تفاس ad‏ 
سرولوژی برای اثبات تشخیص بالینی می تواند مورد استفاده قرار 
گیرد. 
افزایش ۴ برابر یا بیشتر در تیتر آنتی بادی, تیتر بالا برای سال ها 
تا ماه ها می مائده واکنش متقاطع یا 2b Margy:‏ 


درمان پیشگیری و کنترل 

استرپتومایسین el‏ بیوتیک انتخابی است که همراه جنتامایسین 
استفاده می شود. 

پنی سیلین ها و برخی سفالوسپورین ها کمتر کارایی دارند. 
بیماری با اجتناب از تماس با مخازن و ناقلین عفونت قابل 
پیشگیری است. پوشیدن لباس و دستکش محافظت کننده است. 
واکسن زنده ضعیف شده در دسترس است ما به ندرت در انسان 
استفاده می شود. 
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(Legionella) لزیونلا‎ 


در تابستان ۱۹۷۶ توجه عمومی روی پنومونی شدیدی متمرکز شد که عامل مرگ و pee‏ در بین لژیون‌های آمریکایی 
در فیلادلفیا بود. یس از ما‌ها بررسی گسترده» باسیل گرم منفی ناشناخته‌ای cu Sh,‏ شد که 
(Legionella pneumophila) i505: 535)‏ نام گرفت. وجود ارگانیسم قبلاً ناشسناخته بود چرا که با رنگ‌های 
جداسازی این باکتری اکنون به عنوان یک ساپروفیت آبزی شناخته شده است که ممکن است در همه جا CL‏ شود. 


(Legionellaceae) لژزیونلاسیه‎ 

مطالت ان Sate‏ ان ell‏ که خانواهه Stat‏ فتامل یک pt‏ دابا ۸ pce‏ پیش ]۷:3 
سروگروه می‌باشد. تقریباً نیمی از این گونه‌ها و سروگروه ها منجر به بیماری‌های انسانی می‌گردند و بقیه در منابع 
محیطی Cal,‏ می‌شوند. لزیونلا پتوموقیلا عامل بیش از ۸۸۵ عفونت‌های اشی از gol‏ خانواده بوده که در میان آنهنا 
سروئیپ ۱ و #۶بیشتر جدا شده است (VP JA)‏ 


۱ ۰ "۱ 


شکل ۱۳-۴:گونه‌های لزیونلا مرتبط با بیماری‌های انسانی 


فیزیولوژی و ساختار 

ای تیا یز هی پاک Rly A‏ گرم ی زان این کیش ها به‌ضوت کوترا میل‌ها 
کوتاه در بافت بوده اما روی محیطهای مصنوعی بسیار پلی‌مورف می‌باشند (شکل ۱۳-۵ لزیونلا در نمونه‌های 
کلینیکی با CES,‏ معمولی قابل رنگ‌آمیزی نیست» ولی می‌توان آن را با رنگ‌آمیزی نقره دی اترل در بافت مشاهده 
کرد. یک گونه به نام لژیونلا میکدادی (Legionella micdadei)‏ را می‌توان به وسیله رنگ‌آمیزی اسید فست 


ضعیف مشاهده کرد اما این گونه در کشت خاصیت فوق را از دست می‌دهد. 


۳۳۰ 
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لژیونلا هوازی اجباری است و از نظر تغذیه» سخت رشد می‌باشند. آنها برای جداسازی اولیه به آهن Lg‏ سیستئین 
به عنوان غنی کننده محیط کشت نیاز دارند. 


شکل ۱۳-۵ رنگ‌آمیزی گرم از لژیونلا پنوموفیلای کشت داده شده بر روی محیط 
7 به اشکال پلی‌مورفیک که از ویژگی‌های لزیونلا است توجه نمایید. 


این ارگانیسم put‏ تخمیری بوده و انرژی مورد نیاز خود را از متابولیسم اسیدهای آمینه به دست می‌آورند. پیشتر گونه‌ها 
متحرک» کاتالاز )+( « قادر به ذوب ژلانین بوده ولی قادر ay‏ احباء نیترات با هیدرولیز اوره نیستند. باکتری روش‌های 
زیادی برای کسب آهن از سلول‌های میزبان یا محیط های vitro‏ 7 دارد و از دست رفتن این قابلیت با کاهش 


پاتوژنز و ایمنی 

اقراد باس که fg thi‏ سای ,ون ay Sle iat a Ate ARREST‏ بماری سخازی طقس رسظ این sell)‏ 
می‌باشند. لژیونلاها انگل‌های درون سلول اختیاری بوده که می‌توانند درون ماکروفاژها و منوسیت‌ها تکثیر AS ye ADL‏ 
تکثیر به وسیله اتصال کمپلمان به یک پروتلین پورینی غشایی و استقرار C3D‏ کمپلمان روی سطح باکتری آغاز 
می‌شود. این عمل منجر می‌شود که باکتری به رسپتورهای کمپلمان (CRB)‏ که روی فاگوسیت‌های تک‌هسته‌ای 
هستند باند شده و از طریق اندوسیتوز به درون این سلول‌ها وارد شود. در برخورد با سوپراکساید سمیء «11200 و 
رادیکال‌های هیدروکسیل از بین نمی‌رود زیرا فرایند تشکیل فاگولیزوزوم مهار می‌گردد. باسیل در درون واکوئل‌های 
داخل سلولی تکنیر یافته و آنزیم‌های پروتلولیک. فسفاتا لیپاز و نوکلشاز تولید کرده و منجر به مرگ سلول میزبان 
می‌شود. زمانی که واکوثل پاره و لیز می‌شود ایمنی حاصله در برابر بیماری » ایمنی با واسطه سلولی بوده سپس ایمنی 
هومورال که نقش کمتری در این مورد دارد ظاهر می‌شود. باکتری از بین نمی‌رود تا زمانی که سلول 7 She‏ ماکروفاژ 
خاوی نگل را فتانبایی گنه 


اپیدمیولوژی 

بیماری لژیونلوز دارای انتشار جهانی است. باکتری معمولا در منابع آبی طبیعی از جمله دریاچه‌ها و نهرها يافت شده 
همچنین در کولرها و سیستم‌های آبی (دوش‌ها و لوله‌های آب داغ) وجود دارد. این ارگانیسم می‌تواند در محیط های 
مرطوب همچنین در دماهای بالا و در مواد ضدعفونی کننده‌ای مانند کلر برای مدت‌های زیادی زنده بمانند. علت 
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میزان عفونت‌های ناشی از گونه‌های لژیونلا ناشناخته بوده چرا که GLE‏ بیماری مشکل است. براساس مطالعات» 
(پس از یک عفونت بدون علامت) معمول است. 

گرچه شیوع پراکنده بیماری در طول سال رخ داد اما بیشتر عفونت‌های اپیدمیک در پاییز و تابستان رخ می‌دهد زیرا 
که میکروارگانیسم در طول ماه‌های گرم در مخازن آب تکثیر می‌یابد. افراد مسن بیشترین در خطر ابتلا هستند زیرا 
سیستم ایمنی سلولی آنها کاهش يافته و دچار نقص در عملکرد ریوی هستند. AVO Leg yi‏ از موارد گزارش در 
بیمارستان‌ها بوده به دلیل این که افراد در معرض خطر بیشتر در آنجا هستند. انتشار فرد به فرد و یا وجود مخزن 
حیوانی iby‏ کنون ثابت نشده است. 


بیماری‌های کلینیکی 
عفونت‌های لژیونلای بدون علامت معمول‌ترین شکل عفونت ناشی از این باکتری است. عفونت‌های علامت‌دار با اثر 
بر ba,‏ به یکی از دو فرم زبر ظاهر می‌شوند (جدول ۱۳-۱): (۱) بیماری شبه آنفلوانزا )5 پونتیاک) (۲) فرم شدید 
پنومونی (بیماری لژیونر). 


تب (Pontiac Fever) Stig,‏ 
لزی ولا Msg ogy‏ در سال ۱۹۶۸ منجر dy‏ بیماری تبدار خود محدود شونده در افرادی که در پونتیاک میشیگان کار 
می‌کردند. شد. بیماری همراه با تب oj‏ درد عضلانی» کسالت و سردرد بود. ولی نشانه‌ای از پنومونی وجود نداشت. 
علائم بیماری پس از یک دوره ۱۲ ساعته پیشرفت کرد و به مدت ۲-۵ روز پایدار می‌ماند و سپس خود به خود از بین 

cd)‏ این Me‏ با حالت ناخوشی همراه بوده ولی منجر dy‏ مرگ نمی‌شوند 


جدول ۱۳-۱ مقایسه بیماری‌های ناشی از لژیونلا 


PRP Sylow‏ تب پونتیاک 
اپیدمیولوژی 
رویداد اپیدمیک» اسپورادیک اپیدمیک 
میزان حمله (درصد) 5۵ .4> 
انتشار از فرد & فرد دیگر - = 
بیماری ریوی زمینه‌ای 7 5 
زمان بروز بیماری اپیدمی در اواخر تابستان و پاییزه بیماری اندمی در سراسر Sle‏ در سراسر سال 
تظاهرات بالینی 
دوره انکوباسیون Y-\+‏ ۱-۲ 
پنومونی 5 5 
روند بیماری نیاز به درمان آنتی‌بیوتیک خود محدود شونده 
میزان مرگ (درصد) ۱۵-۰ بالاتر چنانچه تشخیص با تأخیر انجام شود. ۹/1 
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بیماری لژیونر (Legionellosis)‏ 

این بیماری سخت بوده و با حالت ناخوشی قابل ملاحظه‌ای همراه Cowl‏ که ممکن است منجر به مرگ گرد مگر این 
که فوراً درمان شود. پس از دوره کمون ۲-۱۰ روزه علایم سیستمیک ناشی از بیماری ناگهان ظاهر شده (مانند: تب 
J‏ سرفه خشک و سردرد). چندین ارگان مثل سیستم گوارشی» سیستم اعصاب مرکزی و کلیه درگیر بیم اری 
می‌شوند. ظهور اولیه بیماری به صورت پنومونی همراه با التهاب و آبسه‌های کوچک در بافت ربه بوده که در مطالعات 
هیستوپاتولوژیک قابل مشاهده می‌باشد. عملکرد )44 در بیماران حساس که درمان نشده‌اند مختل می‌گردد. میزان 
مرگ و میر کلی ۱۵-۲۰ درصد بوده ولی این میزان در بیماران دچار سرکوب سیستم ایمنی (مثل کسانی که پیوند 
قلب و als‏ گرفته‌ند) افزایش می‌یابد 


1S ae‏ آزما ین گاهی 

اساس yar‏ کشت میکروسکوپی و سرولوژی است. ولی کشت هنوز روش استاندارد برای تشخیص است. روش 
ایمونواسی برای شناسایی آنتی‌ژن‌های اختصاصی لژبونلا درادراره جایگزین روش‌های سرولوژی و میکروسکوپی شده 
است. از روش تکثیر اسید نو کلئیک هم استفاده می‌شود. 


میکروسکوپی 

لژیونلاها در رنگ‌آمیزی نمونه‌های کلینیکی بارنگ گرم به سختی رنگ می‌گيرند. روش‌های رنگ‌آمیزی 
غیراختصاصی همانند نقره» دی اترل یا گیمسا می‌تواند استفاده 29,5 حساس‌ترین روش برای تشخیص میکروسکوپی 
لژیونلا در نمونه‌های کلینیکی استفاده از تست DFA‏ بافلورسنتآنتی‌بادی مستقیم می‌باشد که در آن از 
نتیبادی‌های منوکلنال و پلی JUS‏ نشان‌دار فده با صوارد فلورسنت (فلورستین) استفاده می‌شود. این تست اختصاصی 
بوده و واکنش‌های مثبت کاذب نادر cowl‏ به هرحال حساسیت تست DFA‏ (از ۲۵ VO L‏ درصد) پایین است زیرا: (۱) 
آتتی بادی به کار رفته مختص گونه است و (۲) بایستی ارگانیسم‌های زیادی برای تشخیص موجود باشند. مشکل 
دیگر اندازه کوچک باکتری و BD‏ سلولی بودن آن است. نتایج مثبت تست پس از ۴ روز درمان منفی می‌گردد. مزیبت 
روش میکروسکوپی بر روش‌های دیگر این است که نتایج مثبت سریعاً به دست می‌آید. 


اگرچه اين باکتری به سختی رشد می‌کند ولی محیطهای تجاری اکنون رشد آن را آسان کرده است (حساسیت تست 
بیش از ۸۰ تا 002( لژیونلا برای رشد نیاز به DL‏ سیستئین داشته و رشد آن در حضور آهن (هموگل‌وبین Ly‏ 
پیروفسفات فریک) افزایش می‌یابد. محیطی که معمولا برای جداسازی این باکتری به کار می‌رود محیط BCYE‏ آگار 
بوده. نمونه در سطح آگار شارکول - عصاره مخمر کشت می‌شود. از محیطهای مکملی دیگر هم می‌توان استفاده 
کرد. می‌توان از آنتی‌بیوتیک‌ها برای جلوگیری از Ld)‏ سریع باکتری‌های آلوده‌کننده استفاده کرد. لژبونلا در حضور هو 
یا ۲-۵ در 0 35 پس از ۲-۵ روز رشد می‌کند. کلنی‌های کوچک این باکتری (۱-۳ (mm‏ ظاهری شیشه‌ای دارند. 


تشخیص آنتی‌ژن‌های ادراری 

می‌شود. حساسیت این روش برای لژبونلا پنوموفبلاگروه سرمی ۱ نسبتا بالاست Fe)‏ درصد تا کمتر از ٩۰‏ درصد) 
مخصوصا در Lol gla!‏ برای low‏ سروگروه‌ها حساسیت کمی دارد. لییوپروتئین اختصاصی جنس در ادرار فرد آلوده 
elt‏ نوک al‏ خن ها gs‏ ادران SS La es vel a‏ شا در Oe‏ واه تا ۱ ماه ۲۵ Lo Slee,‏ ۲ باه 


پایدار می‌ماند. در افرادی که نقص سیستم ایمنی دارند. آنتی‌ژن‌ها می‌تواند تا ۱ سال هم باقی بمانند. 
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(NAA) aul ارزیابی نوکلنیک‎ 

ممکن است باعث منفی GALS‏ شود بنابراین تمام نمونه‌ها باید کشت شوند. ogc ay‏ کشت هنوز حساسیت بالایی 
نسبت به NAA‏ برای نمونه‌های بافتی دارد. 

سرولوژی 

لژیونلوز معمولا به وسیله روش فلورسنت آنتی‌بادی غیرمستقیم (LFA)‏ تشخیص داده می‌شود. افزایش تیتر ۴ برابر Ls)‏ 
سطح ۱:۱۸ بابیشتر) در نظر گرفته می‌شود. افزایش قابل توجه تیتر در ۲۵ Fe LI‏ درصد بیماران در هفته Jol‏ 
بیماری دیده می شود. تیترهابالا می‌توانند برای مدت زمان طولانی YL‏ باقی بمانند. یک تیتر al‏ یفن YL‏ به تنهایی 
نمی‌تواند فرم فعال بیماری را تعیین کند. روش الایزا در دسترس است ولی نسبت به تست 1۲۸ حساسیت و 
اختصاصیت کمتری دارد. 


با استفاده از یافته‌های به دست آمده از لژبونلاه نوع مورفولوژی و نیازهای رشد خاص می‌توان لژیونلا را شناسایی کرد. 
لژیونلا ضعیف رنگ می‌گیرد پلی‌مورفیک» گرم منفی و نازک است. روی محیط BCYE‏ آگار رشد می US‏ ولی روی 
محیطهای بدون —L‏ سیستئین رشد ندارد. با استفاده از رنگ‌آمیزی آنتی‌بادی فلورسنت می‌توان باکتری را شناسایی 
کرد. برخلاف شناسایی جنس, طبقه‌بندی گونه‌ها بسیار مشکل است و نیاز به آزمایشگاه رفرانس دارد. تست‌های 
بیوشیمیایی و توانایی باسیل در ایجاد فلورسنت و امواج ماوراء بنفش می‌توانند برای افتراق گونه‌ها استفاده شوند. 
گونه‌ها می‌تواند با استفاده از تحزیه اسید چرب شاخه‌دار در دیواره هومولوژی DNA‏ شناسایی شوند. 


درمان. پیشگیری و کنترل 

تست‌های حساسیت به طور معمول برای لژیونلا به کار نمی‌روند چرا که رشد این باکتری روی محیط هایی که به 
طور معمول استفاده می‌شود کند است. به og We‏ بعضی از آنتی‌بیوتیک‌های فعال در in vitro‏ غیرموثرنه چرا که این 
آنتی بیوتیک‌ها نمی‌توانند در ماکروفاژ که محل تکثیر در زندگی باکتری است نفوذ کنند. مطالعات تجربی نشان 
می‌دهد ماکرولیدها (مثل آزیترومایسین کلاریترومایسین) برای درمان عفونت‌های ناشی از لژیونلا استفاده می‌شوند. 
آنتی‌بیوتیک‌های ماکرولید جدید جایگزین آزیترومایسین شده است. آنتی بیوتیک‌های بتالاکتام غیرموّثرند چون باکتری 
بتالاکتاماز دارد و این آنتی بیوتیک نمی‌تواند در داخل ماکروفاژ نفوذ کند. درمان اختصاصی برای تب پونتیاک لازم 
نمی‌باشد چون بیماری خود محدود شونده است. 

پیشگیری لژیونلوز نیازمند شناخت منابع محیطی ارگانیسم و کاهش بار میکروبی می‌باشد. افزایش دسای آب تا حدودی 
سققیت ان اس a‏ رال له ale‏ کنیس از gi ie Ne‏ ی مکی خی باکترا کاس ماسیل si‏ 
توانایی کمی در ایجاد بیماری دارد. کاهش تعداد ارگانيسم‌ها در آب یک روش کنترل می‌باشد. بیمارستان‌هایی که 
دارای bles‏ در معرض خطر برای این بیماری می‌باشسند بایستی از نظر وجود لژیونلا در آب کنترل شوند. اگر افزایش 
IS‏ یا درجه حرارت آب در حذف بیماری کارساز نباشد یونیزه کردن آب به وسیله مس - نقره ضروری است. 
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خلاصه 

Wa) خلاصه‌ی‎ 

فیزیولوژی و ساختار 

باسیل‌های گرم منفی باریک و پلی مورف 

نیازمندی‌های رشدی خاصی از -L ates‏ سیستئین دارند و با 
clases‏ آهن رشد آنها زیاد می‌شود. 

غیرتخمیری هستند. 


ویرولانس 
قادر به تکثیر در ماکروفاژهای آلوئولی و (آمیب‌ها در (Camb‏ 
مانع از ادغام فاگولیزوزومی می‌شود. 


اپیدمیولوژی 

قادر به ایجاد بیماری اسپورادیک و اپیدمیک است. 

معمولا در محیطهای طبیعی» آب‌هاء برج‌های خنک کننده, 
کندانسورها و سیستم‌های آبی (سیستم‌های بیمارستانی) یافت 
می‌شوند. 

بیماران در معرض خطر برای بیماری علامت‌داه شامل مبتلایان 
دارای نقص عملکرد ریوی و بیماران با ایمنی سلولی کاهش یافته 
(به ویژه بیماران پیوندی) هستند. 


۳۳۵ 


بیماری ها 

بیماری لژیونر و تب پونتیاک 

تشخ 

روش میکروسکوپی حساس نیست. 

کشت بر روی BCYE‏ آگار ارزش تشخیصی دارد. 
تست‌های آنتی‌ژنی برای لژیونلا پنوموفیلا گروه سرمی ۱ 
حساس است اما برای سایر گونه‌ها و گروه‌های سرمی 
حساسیت ضعیف دارد. 

تغییرات سرمی باید ثابت شود سرولوژی مثبت تا ۶ ماه 
پایدار است. 

7 سساسیت و اختصاصیت نزدیک به کشت دارد. 


درمان. کنترل و پیشکیری 

ماکرولیدهای جدید (آزیترومایسین, کلاریترومایسین) یا 
فلوروکویینولون‌ها (سیپروفلو کساسین, لووفلوکساسین) 
داروی انتخابی برای درمان هستند. 

کاهش تماس محیطی مرتبط با بیماری» درمان با 
کلرزنی» حرارت دادن و یونیزاسیون با نقره و مس توصیه 
ad‏ 
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بوردتلا 

ارگانیسم بوردتلا فوق‌العاده کوچک» کوکوباسیل گرم منفی» هوازی مطلق. غیر تخمیرکننده می‌باشد (جدول ۱۳-۲). 
هفت گونه به طور شایع شناخته شده‌اند. سه گونه آن مسئول ایجاد بیماری در انسان می‌باشند. بوردتلا پرتوسیس 
عامل پرتوزیس یا سرفه حمله‌ای می‌باشد» بوردتلا پاراپرتوسیس مسئول شکل ملایم‌تر سیاه سرفه می‌باشد و بوردتلا 
پروتشتی سیتیکا مسئول بیماری تلفسی در سگ‌هاه خوک‌ها حیوانات آزمایشگاهی و گاهی علاگم yd‏ سیاه سرفه در 


Sha ce bola 
جدول ۱۳-۳۲ گونه‌های مهم بوردتلا‎ 
نام تاریخچه پیدایش‎ 
به نام کاشف آن ژول بوردت‎ Bordetella بوردتلا‎ 


بسوردتلا پرتوسیپس به cline‏ عامل ایجاد کننده سرفه‌های شدید 
B. pertussis‏ 

بوردتلا پاراپرتوسیس به معنای عامل ایجاد کننده بیماری شبه پرتوسیس 
B. parapertussi‏ 

بوردتلا برونسی سپتیکا درگیر کننده ریه‌ها 

۲. 2 


فیزیولوژی و ساختار 
گونه‌های بوردتلا برپایه مشخصات رشد. واکنش‌های بیوشیمیایی و مشخصات آنتی‌ژنیک از هم افتراق داده می‌شوند. 
Mies‏ مت کمک نتاس ee‏ سا | ماه رن رش قاتا مایا سمل pes Baal‏ 


بیماری‌زایی و ایمنی 

عفونت با بوردتلا پرتوسیس و گسترش سیاه سرفه نیاز به تماس باارگانیسم. اتصال باکتری به سلول‌های اپیتلیال 
مژه‌دار مجرای تنفسی» تکثیر باکتری» ایجاد صدمه موضعی و سپتی سمی دارد. اتصال باکتری‌ها به سلول‌های اپیتلیال 
مژه‌دار توسط پروتئین‌های اتصالی صورت می‌گیرد (جدول ۱۳-۳). پرتاکتین LIE)‏ پروتئین POD‏ نامیده می‌شود) و 
هماگلوتینین رشته‌ای به سولفاتید گلیکولیپیدهای غشای سلول‌های تنفسی مژه‌دار متصل می‌شود. این عامل چسبنده 
هم‌چنین به CRI‏ که گیرنده گلیک وپروتلینی سطحی است متصل می‌شود و این واکنش سبب آغاز فاگوسیتوز باکتری 
بدون انفجار اکسیداتیو می گردد که برای بقا درون سلولی و تکثیر باکتری مهم است. این روند باعث حفاظت بوردتلا 
پرتوسیس از آنتی‌بادی‌های همورال می‌شود. پروتئین‌های مشابهی در بوردتلا پاراپرتوسیس و بوردتلا برونشی سپتیکا 
وجود دارند. سم پرنوسیس توکسین ۸-8 کلاسیک است که از یک واحد سمی (,9) و پنج زیرواحد rate‏ شونده Sp)‏ 
تا Ss‏ که دو زیرواحد بک در هر مولکول توکسین وجود دارد) تشکیل شده است. زیرواحد Sp‏ به لاکتوزیل سرامید که 
گلیکولیپید موجود در سلول‌های تنفسی مزه‌دار است متصل می‌گردد. زیرواحد S3‏ به رسپتورهای سلول‌های 
فاگوسیتیک متصل شده و باعث افزایش CR3‏ سطح سلول می‌گردد. بن_ابراین تسیل اتصال باکتریایی توسط 
هماگلوتینین رشته‌ای و به دنبال آن فاگوسیتوز باکتربال رخ می‌دهد. عامل چسبنده دیگر فیمبریه (پیلی) است که در 


۳۳۹ 


۱ ۰ 
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بوردتلا شناسایی شده و واسطه اتصال باکتری به سلول‌های کشت پستانداران است. اما نقش آنها در اتصال به 
سلول‌های مژه‌دار در محیط زنده ناشناخته است . 

بوردتلا پرتوسیس چندین توکسین تولید می‌کند که به وجود آورنده تظاهرات موضعی و سیستمیک بیماری می‌باشند. 
پروتئین ر5 سم پرتوسیس دارای فعالیت آدن‌وزین دی‌فسفات ریبوزیلات برای پروتئین G‏ سطح غشاء می‌باشد 
(گوانوزین تری‌فسفات هیدرولاز پروتئین است) که فعالیت آدنیلات سیکلاز را کنترل می‌کند. این اتصال سبب می‌شود 
میزان آدنوزین مونوفسفات حلقوی نامنظم شود. در نتیجه ترشحات تنفسی و تولید موکوس افزايش يافته که این حالت 
از مشخصات مرحله پارو گسیسمال است. 

آدنیلات سیکلاز همولیزین و توکسینی با دو عملکرد است که توسط کالمودولین درون سلولی فعال شده و تبدیل 
آدنوزین تری فسفات درونی (ATP)‏ را به آدنین مونوفسفات حلقوی (CAMP)‏ در سلول‌های یوکاریوت کاتالیز می‌کند. 
توکسین آدنیلات سیکلاز هم‌چنین کموتاکسی لوکوسیت‌ها فاگوسیتوز و کشندگی را مهار می‌کند. این توکسین ممکن 
است برای محافظت باکتری در مرحله اول بیماری مهم باشد. 

توکسین درموزکروتیک حساس به گرمااست. دوز کم آن سبب انقباض عروقی در عروق خونی محیطی موش 
می‌گردد که همراه با ایسکمی موضعی, حرکت لوکوسیت‌ها به فضای خارج عروقی و خونریزی می‌باشد. در دوز YL‏ 
این توکسین سبب ایجاد واکش‌های کشنده در موش می‌گردد, توکسین احتمالاً موجب تخریب موضمی بافت در 
عفونت‌های انسانی می‌گردد. 

سایتوتوکسین تراکنال دارای وزن مولکولی کم است و مونومری از پیتیدوگلیکان دیواره سلولی می‌باشد که تمایل 
ob‏ به سلول‌های اپیتلیال > joj‏ دارد. در غلظت کم سبب سیلیاستوزیس (مهار حرکت مژه) می‌گردد و در 
غلظت‌های زیاد سبب تخریب سلول‌های مزژه‌دار می‌شود. تراکنال سایتوتوکسین به طور اختصاصی با سنتز DNA‏ 
تداخل کرده و به موجب آن تکثیر دوباره سلول‌های آسیب‌دیده مختل می‌گردد. این پروسه سبب از کارافتادن مکانیسم 
حذف طبیعی در درخت تنفسی گشته و منجر dy‏ سرفه‌های اختصاصی همراه با سیاه شدن فرد می‌گردد. این توکسین 
هم‌چنین سبب SE‏ آزادی اینترلو کین -۱ (عامل تب) می‌شود. 


جدول ۱۳-۳ فاکتورهای ویرولانس مرتبط با بوردتلا پرتوسیس 

عوامل ویرولانس عملکرد 

آدهسین‌ها 

هماگلوتینین اتصال به گلیکولیپیدهای سولفاته موجود بر روی غشاهای سلول مزه‌دار اتصال به CR3‏ روی 

رشته‌ای سطح لوکوسیت‌های پلی مورفونوکلثر و آغاز فاگوسیتوز 

سم پرتوسیس زیرواحد So‏ به گلیکولیپید روی سطح سلول‌های مزژه‌دار تتفسی متصل می‌شود. زیرواحد و8 به 
گانگلیوزید روی سطح سلول‌های فاگوسیت می‌چسبد. 

فیمبریه اتصال به سلول‌های پستانداران» با نقش ناشناخته در بیماری‌زایی 

پرتاکتین (P69)‏ شبیه هماگلوتینین رشته‌ای 

سموم 

سم پرتوزیس زیرواحد ,8 باعث غیرفعال شدن Gig‏ پروتئین غشای سطحی که باعث کنترل فعالیست 
ادنیلات سیکلاز شده و منجر به افزايش سطح CAMP‏ می‌شود. این سم مانع از کشتار 
فاگوسیتی و مهاجرت مونوسیت‌ها می‌گردد. 

بالات Nl as AB eae ll | Shee‏ تلا سسکا وشماسه از (Met EAT‏ وشواورت 

سم همولیزین مونوسیتی 


yyy 


(0 
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سم درمونکروتیک ‏ | عامل ایجاد ضایعات پوستی در حیونات مدل آزمایشگاهی با نقش ناشناخته در بیماری 

سایتوتوکسین قطعه پپتیدوگلیکانی که موجب مرگ سلول‌های مژه‌دار تنفسی شده و رهایی اینترلوکین یک 

تراکئال را برمی‌انگیزد و ایجاد تب می‌کند. 

سید سکول تیار یه یه تما کرو تسام ub‏ 
تحریک رهایی سایتوکاین با نقش ناشناخته در بیماری 

yp‏ رن خو یرینار ی slept alg Aral GUNS A‏ کته ata hy Sigs‏ اس ویساک ید 

سبب فعال شدن مسیر کمپلمان از راه آلترناتیو شده و آزادی سایتوکاین را تحریک می‌کند. 


اپیدمیولوژی 

بوردتلا پرتوسیس سب بیماری انسانی می‌شود که ABE‏ مخزن حیوانی یا محیطی می‌باشد. اگرچه شیوع پرتوسیس همراه با عوارض 
و مرگ و میر ناشی از آن بعد از به کار بردن واکسن‌های Sho‏ در سال ۱۹۴۹ کاهش پیدا کرد اما اين بیماری به طور آندمیک در 
ples‏ جهان وجود دارد. از نظر تاریخی پرتوسیس به عنوان بیماری بچه‌ها (کودکان) شناخته شده است و عفونت در بچه‌های بزرگتر 
از یک سال نیز دیده می‌شود (شکل (WF‏ در سال‌های اخیر افزايش قابل توجه بیماری در بچه‌های بزرگ‌تر و افراد بالغ مشاهده 
شده است و در افراد دارای ایمنی ضعیف دیده شده است (حتی در افراد واکسینه شده). 


5-14 15-24 > 25 
Age (yrs) 


شکل ۱۳-۶ سن شیوع پرتوسیس گزارش شده در سال ۱۹۸۸ (ستون قرمز) و ۲۰۰۲ (ستون آبی) 


بیماری‌ها یکلینیکی (جدول (TP‏ 

هنگامی که آئروسل‌های عفونی استنشاق می‌شوند باکتری به سلول‌های اپی‌تلیال مژه‌دار اتصال یافته و عفونت آغاز 
می‌گردد. بعد از گذشت دوره کمون ۷ تا ۱۰ روزه» بیماری در افراد در سه مرحله تظاهر > sob‏ (شکل ۱۳-۷). ale yo‏ 
Jol‏ يا مرحله کاتارال شبیه سرماخوردگی است که همراه با سرفه». عطسه. بی‌حالی» بی‌اشتهایی و تب پایین می‌باشد. از 
آنجایی که بیشترین تعداد باکتری در طی این مرحله تولید می‌گردد و در این مرحله عامل بیماری هنوز شناخته نشده 
شروع می‌شود. این مرحله dy‏ وسیله سرفه‌های حمله‌ای کلاسیک AS LS‏ می شود. (یک سری از سرفه‌های تکراری 
که به وسیله تنفس صدادار ادامه می‌یابد.) 
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تولید موکوس در مجرای تنفسی عادی Cowl‏ و تا حدودی سبب مسدود شدن مجرای تنفسی می‌گردد. مرحله 
پارو کسیمال همراه با استفراغ و خستگی زیاد می‌باشد. در Job‏ این at yo‏ لنفوسیتوز مشسخص وجود دارد. بیماران 
می‌گردد. در این زمان تعداد حمله‌ها و شدت آنها کاهش پیدا می‌کند اما ممکن است گرفتاری انویه اتفاق افتد. این 
تظاهر کلاسیک پرتوسیس ممکن است در بیماران دارای ایمنی > مشاهده نگردد. این قبیل بیماران ممکن است 


دارای تاریخچه‌ای از وجود سرفه مزمن همراه يا بدون استفراغ باشند . 


جدول ۱۳-۴ بوردتلاهای مهم خلاصه‌ای از علایم بالینی 

بسوردتلا پر توسسیس: بعد از ۷-۱۰ روز دوره انکوباسیون بیماری با مرحله کاتارال مشسخص 
می‌شود (مشابه سرماخوردگی)» که به سمت دوره پاروکسیمال پیشرفت می‌کند (سرفه‌های مکرر و 
دم صدادار» سپس دوره نقاهت (حملات کمتر و بروز درگیری‌های انوبه) 

بوردتلا پاراپر توسیس: فرم خفیف‌تری از پرتوسیس را ایجاد می‌کنند. 

بوردتلا برونشسی سپتیکا: ابندا dy‏ صورت یک بیماری تنفسی حبوانات است ولی می‌تواند 
باعث برونکوپنومونی در انسان شود. 


شکل ۱۳-۷: بروز بالینی بیماری بوردتلا پر توسیس است. 


تشخیص آزمایشگاهی 

جمع‌آوری و انتقال نمونه 

ارگانیسم‌های بوردتلا پرتوسیس فوق‌العاده به خشکی حساس بوده و نمی‌توانند زنده بمانند مگر آن که در مدت 
جمع‌آوری نمونه و انتقال آنبا ay‏ آزمایشگاه دقت کافی ر داشت. نمونه تشخیصی مناسب» انش Sigel‏ نازوفانرنکس 
می‌باشد. دقت prob‏ از نمونه‌های تهیه شده از طریق سواب‌های اروفارنکس کمتر از آسپیراسیون نازوفارنکس 
می‌باشد و wb‏ از سواب‌های فیبری مصنوعی (مثل آلژینات کلسیم یا داکرون) استفاده نمود. از سواپ‌های پنبه‌ای نباید 
استفاده نمود زیرا دارای اسیدهای چرب می‌باشند که برای بوردتلا پرتوسیس سمی Pevern|‏ فاکتورهای موثر مهم در به 
دست آوردن بوردتلا پرتوسیس سرعت کشت نمونه و کیفیت محیط کشت می‌باشند. 
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نمونه Ub‏ مستقیماً درون محیط جداسازی مناسب و تازه تهیه شده Mes)‏ بلاد آگار حاوی خون اسب و شارکول» محیط 
بوردت - ژنگو) و یا در مورد بیماران بستری باید از محیط انتقالی مناسب (مثل روگان لووه) استفاده نمود. نمونه‌ها را 
نباید در محیط کهنه تحویل آزمایشگاه داد زیرا ارگانیسم زنده نخواهد ماند. محیط هایی که تلقیح نمونه در Last‏ انجام 
شده را باید در محیط مرطوب AS‏ داشت زیرا خشکی ارگانیسم را می‌کشد» از یک قسمت از نمونه هم می‌توان برای 
آزمایشات میکروسکوپی استفاده نمود. 


میکروسکوپی 

ly‏ آزمایش نمونه‌ها می‌توان از روش فلورسنت آنتی‌بادی مستقیم استفاده نمود. در این روش از نمونه آسپیره شده 
روی Ly Mel‏ میکروسکوپی گسترش تهیه شده سپس اسمیر را توسط هوا خشک کرده و به وسیله گرما فیکس نموده و 
سپس با آنتی‌بادی فلورسنت مستقیم علیه بوردتلا پرتوسیس رنگ‌آمیزی می نمایند. نتایج تست فلورسنت آنتی‌بادی 
مستقیم در بیشتر از نصف بیماران مبتلا به پرتوسیس مثبت می‌باشد اما نتایج مثبت کاذب در نتیجه واکش‌های 
متقاطع با دیگر باکتری‌ها می‌تواند رخ دهد. 


حساسیت کشت تحت SL‏ فاکتورهای بیمار(یعنی بیماری و استفاده از آنتی‌بیوتیک) است. محیط های تلقیح شده در 
آزمایشگاه را باید در دمای ۳۵ درجه سانتی گراد در یک GLI‏ مرطوب انکوبه نمود و به علت اینکه کلنی‌های کوچک را 
می‌توان پس از ۳ روز یا بیشتر مشاهده نمود نیاز به انکوباسیون طولانی‌مدت (مثلاً هفت روز) می‌باشد. از آنتجایی که 
کیفیت bow‏ به طور موّثری روی موفقیت کشت اثر دارد باید افرادی که در آزمایشگاه نمونه‌ها را برای بوردتلا کشت 
می‌دهند از تجربه BLS‏ برخوردار باشند. علی‌رغم استفاده از شرایط کشت مناسب کمتر از نصف بیماران مبتلا نتایج 
کشت مثبت را نشان می‌دهند. 


تکثیر اسید نوکلئیک 

sl‏ از روت هتای کف PCR a Al‏ کتار کشت کرو مقس اسب و ها بگزین تزا 
روش میکروسکوپی در آزمایشگاه است. چند مطالعه حساسیت ۸۰ تا ۱۰۰ درصد را نشان داده است. اگر چه این 
تست‌ها به مکان‌های خاصی محدود شده است پیش‌بینی می‌شود که آزمایشات و تست‌های تجاری به زودی عرضه 
شود (برای بوردتلا يا فقط ly‏ یک گروه از پاتوژن‌های تنفسی). 

بوردتلا پرتوسیس به وسیله مشخصات میکروسکوپی و مورفولوژی کلنی روی محیط انتخابی و واکش آنهابا 
pw al‏ اختصاصی (در واکنش آگلوتیناسیون یا با مصرف‌هایی که در تست فلورسنت آنتی‌بادی مستقیم استفاده 
می‌شود) شسناخته می‌شوند. از واکنش‌های موجود در جدول ۱۳-۵ برای افتراق بوردتلا پرتوسیس از بسوردتلا 


پاراپرتوسیس وبوردتلا برونشی سپتیکا استفاده می‌شود. 


Yes 


۱ ۰ 


فصل سیزدهم : کوکوباسیل های گرم منفی »بروسلا »فر انسسلا؛ لژیونله بور دتلاه‌هموفیلوس و باکتری های خویشاوند آن 


جدول ۱۲-۵ ویژگی‌های افتراقی گونه‌های بوردتلا 
ویژگی بوردتلا بوردتلا بوردتلا 
پرتوسیس پاراپرتوسیس برونشی سپتیکا 

اکسیداز + = ۳ 

اوره آز 5 + + 

حرکت = - + 

رشد بر روی: 

آگار حاوی خون گوسفند 5 + + 

مک کانکی آگار 5 3 2 


سرولوژی 

تفسیر نتایج تست‌های سرولوژیکی مشکل است زیرا تکنیک‌های میکروسکوپی و کشت نسبتاً غیرحساس می‌باشند. 
الایزا clo‏ شناسایی ایمونوگلوب ولین‌های 18و 12۸و 120( aie‏ هماگلوتینین رشته‌ای و توکسین پرتوسیس ( 
استفاده می‌شود. شناسایی SI‏ تالف برضد توکسین پرتوسیس بوردتلا پرتوسیس اختصاصی است. هماگلوتینین 
رشته‌ای در بوردتلا پرتوسیس بوردتلا پارا پرتوسیس وجود دارد. افزایش چشمگیر در تیتر 
نقاهت سرم یا در نتیحه عفونت pS]‏ مشاهده می‌گردد. 


آلتی رصان بین مرحله حاد و 


درمان» پیشگیری و کنترل 

درمان پرتوسیس در Lo!‏ حمایتی همراه با پرستاری و مراقبت در Job‏ مرحله‌های پروکسیسمال و نقاهت بیماری 
ical‏ آنتی‌بیوتیک‌ها نمی‌توانند مراحل کلینیکی را بهبود بخشند. درحقیقت نقاهت بستگی به سرعت و میزان 
جایگزینی سلول‌های اپیتلی ال مژه‌دار دارد. ماکرولی‌دها (اریترومایسین, آزیترومایسین و کلاریترومایسین) در ریشه کنی 
ارگانیسم‌ها po‏ بوده و می‌توانند Job‏ مدت عفونت را کاهش دهند. گونه‌های مقاوم به اریترومایسین گزارش شده 
ولی شایع نیستند. تری متوپریم - سولفامتوکسازول Ly‏ فلوروکویینولون‌ها برای افرادی که قادر به تحمل ماکرولیدها 
نیستند توصیه می‌شوند. 

واکسن‌های سلولی مولتی والان سیاه‌سرفه متداول است. در این واکسن‌ها از ترکیبات تحریک کننده ایمنی از قبیل 
هماگلوتینین رشته‌ای» پرتاکتین, فیمبریه) استفاده می‌شود. آزمایشات کلینیکی متعدد نشان می دهند که ایمنی ناشی از 
این واکسن‌ها نسبت به ایمنی محافظتی واکسن‌های غیرفعال سلولی کمتر می‌باشد. این واکسن‌ها دارای اثرات جانبی 
کمتری هستند. aby‏ این نتایج مشخص می‌شود که واکسن‌های سلولی مولتی والان باید جایگزین واکسن‌های 


قدیمی‌تر شوند. از اریترومایسین sly‏ پیشگیری می‌توان استفاده نمود . 


سایر گونه‌های بوردتلا 

بوردتلا پاراپرتوسیس مسئول ۶۰ تا ۲۰ درصد موارد سیاه سرفه ملایم Cowl‏ که سالانه در ایالات متحده اتفاق می‌افتد. 
بوردتلا برونشی سپتیکا به صورت اولیه سبب بیماری تنفسی در حیوانات می‌گردد اما با کلنیزاسیون در مجرای تنفسی 
انسان باعث بیماری برونکوپولم ونری می شود. هر دو ارگانیسم را می‌توان به آسانی روی محیطهای کشت 
آزمایشگاهی جدا نمود . 


۱ ۰ 


فصل سیزدهم : کو کوباسیل های گرم منفی 96 وسلا »فر انسیسلا لژیونلا؛‌بور دتلاه هموفیلوس و باکتری های خویشاوند آن 


خلاصه 


eee‏ ره بویتوی 

فیزیولوژی و ساختار 

کوکوباسیل‌های بسیار کوچک گرم منفی» غیرتخمیری» 
هوازی مطلق, قادر به اکسیداسیون اسید آمینه به عنوان منبع 
انرژی» نیاز به cle bow‏ اختصاصی غنی‌شده با شارکول, 
نشاسته» خون یا آلبومین و انکوباسیون طولانی برای رشد در 
محیط کشت نیاز دارد 


ویرولانس 


اپیدمیولوژی 
انسان تنها مخزن است 
انتشار جهانی دارد. 


اطفال کوچک‌تر از یکسال در معرض خطر عفونت هستند اما 
شیوع بیماری در کودکان بزرگتر و بالفین رو به افزایش است. 
افراد غیرواکسینه بیشتر از همه در معرض خطر هستند. 
بیماری از فردی به فرد دیگر از طریق آثروسل‌های عفونی 
متیر ae‏ 


بیماری‌ها 


رجوع شود به جدول ۱۳-۴ 


سا ات یا هم ee‏ مس شوه کات زا[ : 
پاروکسیسمال و نقاهت. بیشترین موارد Sylow‏ در افراد غیر 
واکسینه است. 

تشخ 

تشخیص میکروسکوپی غیرحساس و غیراختصاصی است. 
تفر تفن giles le‏ ای 

آزمون‌های تکثیر اسیدنوکللیک اگرچه به آسانی در دسترس 
نمی‌باشد ولی بسیار حساس و اختصاصی است. 

شناسایی IgA‏ و 767 می‌تواند تشخیص بالینی را اثبات 
نماید. 


درمان» پیشگیری و کنترل 

درمان با slg Sle‏ ها (مانند اریترومایسین, کلاریترومایسین 
وآزیترومایسین) Cool Bho‏ و باعث کاهش مرحله عفونت‌زایی 
می‌شود. 

اریترومایسین به منظور پروفیلاکسی مصرف می‌شود. واکسن 
بدون سلول حاوی توکسین غیرفعال پرتوسیس است. در ۵ 
دوره (در سنین ۰۲ ۰۴ ۰۶ ۱۵ و ۱۸ ماهگی و بین سنین ۴ و 
۶ سالگی) تزریق می‌شود. 


“aRefrm (« عحححددد‎ 


فصل سیزدهم : کو کوباسیل های گرم منفی »بروسلا »فر انسیسلا لژیو نلا؛‌بوردتلاههموفیلوس و باکتری های خویشاوند آن 


هموفیلوس و باکتری های خویشاوند آن 

خانواده پاستورلاسیه dw fold‏ جنس هموفیلوس, پاستورلا و اکتینوباسیلوس می باشد. هموفیلوس شایع ترین پاتوژن انسانی 
ایض خاتراه پاش یساسا ها کیک 20pm)‏ 0 03 ام ی و او کی 5S pee‏ 
قوانی هب ole el ast» ell cilen‏ ای هدرن رای اتود ide 38 ou lal oa‏ لاتم 
است ( جدول ۱۳-۶). 


جدول ۱۳-۶ گونه های هموفیلوس مرتبط با بیماری انسانی 
گونه ها بیماری های اولیه کثرت وقوع 
هموفیلو سآنفلونزا M.influenzae‏ - پنومونی» سینوزیت als SQ)‏ 

سلولیت. باکتریمی 

هموفیلوس دوکره ای  11.016۲6(‏ شانکروئید غیرشایع(در آمریکا) 
هموفیل و سآفروفیلوس_ اندوکاردیت» عفونت های فرصت طلب غیرشایع 
H.aphrophilus‏ 
هموفیلوس پا رآنفلوان باکتریمی» اندوکاردیت» عفونت های در 
H.para influenzae‏ فرصت طلب 
هموفیلوس اجیپتیوس  H.aegyptius‏ کونژنکتیوبت غیرشایع 
هموقفگوس همولیّیکوس عفونت های فرصت طلب نادر 
H.haemolyticus‏ 
هموفیلوس Wh‏ همولیتیکوس عفونت های فرصت طلب نادر 
7 
هموفیلوس پارافروفیلوس عفونت های فرصت طلب نادر 
H.paraphrophilus‏ 
هموفیلوس سکنیس 5681115 .[] عفونت های فرصت طلب نادر 
هموفیلوس 


هموفیلوس ها باسیل هایی کوچک گرم منفی هستند که گاهی پلی مورفیک به نظر می رسند (شکل ۱۳-۸ و کادر 
۴ نها Liles class feels‏ اسان و گنه سای ال aes‏ اف Agee, we lities‏ 
است که به طور شایع تری همراه با بیماری می باشد. 

هموفیلوس اجییتیوس عامل بیماری کونژنکتیویت حاد چرکی و به صورت اتیولوژیک عامل تسپ پوربورای برزیلی 
ایو meaty cm Bear yarns‏ زاس یه ط رنه مان ce er‏ هی یامه و ور اسل از 
clas!‏ خانواده پاستور لاسیه می باشد. 

ورن افو ooo HS‏ ار لنش فان eal‏ واه AAV le‏ اتتو ارت ات بان Ale‏ انم خسن 
که از نمونه های کلیئیکی جدا می شوند J‏ هموفیلوس پار انفلوانز LST‏ در دهان وجود Bs (oy)‏ پانوژن هستند و 
عامل عقوفت هی فرصت sulle‏ هستند: 


“aRefrm «  ً  دععععععحعحح‎ 


فصل سیزدهم : کو کوباسیل های گرم منفی »بر وسلا ؛فر انسیسلا لژیو نلا؛‌بوردتلاههموفیلوس و باکتری های خویشاوند آن 


شکل ۱۲-۸رنگ آمیزی گرم از هموفیلوس آنفلوانزا ۸ . کوکوباسیل کوچک در نمونه خلط بیماران مبتلابه پنومونی 
8 . اشکال پلی مورفیک نازک در بیمار غیر واکسینه یک ساله آفریقایی که به مننزیت مبتلا بوده است. 


ار گانیسم 

Haemophilus هموفیلوس‎ 
H.influenzae هموفیلو سآنفلوانز!‎ 
1]. Aegyptus (oasis! هموفیلوس‎ 


هموفیلوس دوکره ای ducreyi‏ .[] 

هموفیلو سآفروفیلوس H.aphrophilus‏ 
اکنینوباسیلوس Actinobacillus‏ 

اکتینوباسیلوس اکنینومایسستو مکومیناس 
A.actinomycetemcomitans‏ 
پاستورلا Pasteurella‏ 


پاستورلا مولنوسیدا P.multocidd‏ 
پاستورلا کنیس P.CANIS‏ 


فیزیولوژی و ساختار ( کادر ۱۳۴) 


کادر ۱۲-۴ پاستور لاسیه مهم 


تاریخچه پیدایش 

اشاره به نیاز ارگانیسم به خون 

اشاره به ایجاد آنفلوانزا 

شناسایی توسط رابرت کخ در سال ۱۸۸۲ از کونژنکتیویت 
درمصری ها 

به نام کاشف آن دوکره ای 

اشاره به کف دوست بودن ارگانیسم 

غالبا ایزوله .ها در ارقباط با اکنتن‌هانسس ها staal‏ 

به نام کاشف آن لویی پاستور 

اشاره به جداسازی ارگانیسم از دهان Sw‏ 


اغلب گونه های هموفیلوس ( برگرفته از کلمه یونانی به معنی دوستدار خون) نیازمند محیط غنی شده با فاکتورهای 
محرک رشد زیر می باشند: (۱) همین (فاکتور 26 ) (۲) نیکوتین آمید ادنین دی نوکلئوتید (۱1۸ (معمولاً فاکتور 
۷ نامیده می شود) (۳) هر دو. 

هرچند دو فاکتور در محیط غنی شده با خون حضور دارند بلادآگار گوسفندی dy ub‏ آهستگی حرارت داده شود تا مهارکننده 
های فاکتور ۷ تخریب شوند و برای این منظور بلادگار حرارت دیده ( شکلات) برای جداسازی در شرایط آزمایشگاهی 
هموفیلوس استفاده می گردد. 

ساختار دیواره سلولی هموفیلوس همان ساختار تیپیک plo‏ باسیل cle‏ گرم منفی می باشد. لیبوپلی ساکارید با فعالیت 
اندوتوکسینی در دیواره سلولی حضور دارد و پروتئین های اختصاصی گونه و اختصاصی سویه در غشاء خارجی CEL‏ می شوند. 
آنالیز اين پروتتین های اختصاصی سویه در برسی اپیدمیولوژیکی با ارزش می باشند. 


Yee 


عححححععدد د « “aRefrm‏ 


فصل سیزدهم : کو کوباسیل های گرم منفی »بر وسلا ؛فر انسیسلا لژیو نلا؛‌بوردتلاههموفیلوس و باکتری های خویشاوند آن 


سطح بسیاری اما نه همه سویه های هموفیلوس آنفلوانزا با کپسول پلی ساکاریدی پوشیده شده است و ۶ سروتیپ آنتی ژنتیک 
ba)‏ ]) تشخیص داده شده اند. قبل از معرفی واکسن هموفیلوس سروتیپ D‏ هموفیلوس آنفلوانزا مسئول بیش از JRO‏ همه 
عفونت cle‏ تهاجمی هموفیلوس بود. بعد از استفاده از واکسن بر ضد آنتی ژن کپسولی تیپ D‏ بیشتر بیماری های ایجاد شده 
به وسیله این سروتیپ ناپدید شدند. Ips!‏ سروتیپ های 6 و ؟ و هموفیلوس آنفلوانزای بدون کپسول مسئول بیشتر بیماری های 
هموفیلوس آنفلوانزا هستند. 

علاوه بر تفاوت های سرولوژیکی هموفیلوس آنفلوانز؛ اين گونه را به هشت بیوتیپ ([ تا ]۷11 ) بر اساس سه واکنش 
بیوشمیایی زیر تقسیم می کنند: تولید ایندول, فعالیت اوره آز و فعالیت اورنیتین دکربوکسیلاز. تفکیک این بیوتیپ ها برای 
اهداف اپیدمیولوژیکی مفید می باشند. در نهایت هموفیلوس آنفلوانزا به بیوگروه هایی تقسیم شده است. این تقسیمات برای 
اهداف بالینی Judo‏ هستند. اگر چه بیوگروه اجیپتیکوس و هموفیلوس آنفلوانزا بیوتیپ ]11 پروفایل بیوشیمیایی یکسانی دارند ولی 
آنها را می توان بر اساس موارد زیر تشخیص داد: (۱) ماهیت علایم بیماری (۲) خصوصیات رشد در شرایط آزمایشگاهی آنها (۲) 
ماهیت پروتئین غشاء خارجی. 

به طور خلاصه هموفیلوس آنفلوانزا با روش های زیر تقسیم بندی می شود: (۱) سروتیپ های ۸ تا ؟ بر مبنای حضور آتتی ژن 
کپسولی ( تیپ 0 مهم تر است). (۲) بیوتیپ های آ تا ۷111 ( بر مبنای خصوصیات بیوشیمیایی). (۳)بیوگروه ها ( بر مبنای 


(SHS خصوصیات‎ 


کادر ۱۳-۴ خلاصه ای از هموفیلوس 

فیزیولوژی و ساختار 

باسیل های گرم منفی کوچک پلی مورف (یا کوکوباسیل کوچک) 
بی هوازی اختیاری» تخمیر کننده 

ie کر ونیا ۷ بر رش‎ ses lh ee sl 

هموفیلوس آنفلوانزا از لحاظ سرولوژیکی به انواع a)‏ تال ) و از لحاظ 
بیوشیمیایی به (بیوتایپ های T‏ تا ۷111 ) و از لحاظ کلینیکی به ( 
بیوگروه اجپتیکوس) تقسیم میشود. 

ویرولانس 

هموفیلوس آنفلوانزا تیپ ح از لحاظ ویرولانسیته از همه بیماریزاتر 
است که به دلیل کپسول PRP‏ یا پلی ریبیتول فسفات می باشد. 
هموفیلوس به سلول های میزبان از طریق پیلی و ساختارهای غیر 
پیلی متصل می شود. 

اپیدمیولوژی 

هموفیلوس بدون کپسول عموماً درانسان کلینزه می شود. گونه های 
کپسول دار هموفیلوس به ویژه هموفیلوس آنفلوانزای تیپ ND‏ 
اعضای pt‏ شایع فلور طبیعی هستند. 

بیماری ناشی از هموفیل وس آنفلوانزای تیپ 9 Face‏ مشکل 
شیرخوران است و در جمعیت های مصون بیماری حذف شده 
است.بیماری هموفیلوس دوکره ای در ایالات متحده شایع نیست. 
به استثنای هموفیلوس دوکره ای که از طریق تماس جنسی منتشر 
می شود اکثر عفونت cle‏ هموفیلوس به وسیله فلور فرد بیمار ) 
عفونت های درون زاد) ایجاد می گردد. 


Yeo 


بیماران در معرض خطر آنهایی هستند که سطح آنتی 
col‏ های محافظتی ( مانند نقص کمپلمان) به حد کافی 
نیست و آتهایی که تحت اسپلنکتومی واقع شده اند. 
بیماری ها 

) رجوع شود به جدول ۱۳-۶) 

ae‏ خر 

میکروسکوپ روش مناسبی برای شناسایی هموفیلوس 
آنفلوانزا در «CSE‏ مایع سینوویال و نمونه های تنفسی 
تحتانی است. کشت بر روی شکلات آگار انجام می 
شود. 

روش های شناسایی آنتی ژن برای هموفيلوس 
آنفلوانزای تیپ 9 به دنبال تولید واکسن (HIB)‏ علیه 
این ارگانیزم کمتر مثر است. 

درمان. پیشگیری و کنترل 

عفونت های هموفیلوس با سفالوسپورین های وسیع 
الطیف آزیترومایسین یا فلورو کویینولون ها درمان می 
شوند. بسیاری از سویه ها به آمپی سیلین مقاوم هستند. 
ایمونیزاسیون فعال با واکسن های کونژوگه PRP‏ مانع 
اکثر عفونت های هموفیلوس آنفلوانزای تیپ D‏ می شود. 
پروفیلاکسی با ریفامپین برای حذف حاملین هموفیلوس 
شود. 
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High‏ و ایمنی 

گونه های هموفیلوس خصوصاً هموفیلوس پارا آنفلونزا و هموفیلوس آنفلوانزا بدون کپسول مجرای تنفسی فوقانی همه افراد را 
در Lb‏ چند ماه اول زندگی کلنیزه می کنند. اين ارگانیسم ها می توانند به طور ناحیه ای منتشر شوند و عامل بیماری در گوش 
ها ) oll‏ گوش میانی) سینوس ها ( سینوزیت) و مجرای تنفسی تحتانی (برونشیت, پنومونی) باشند. لیکن عفونت منتشر نسبتاً 
ناشایع است. در مقایسه» هموفیلوس آنفلوانزای کپسول دار (مخصوصاً سروتیپ «D‏ بیوتیپ T‏ 4 در مجرای تنفسی فوقانی ناشایع 
می باشد و يا به تعداد بسیار کمی وجود دارد ولی عامل شایع بیماری در کودکان است ( مثلا مننژیت. اپی گلوتیست. لارنژیت 
مسدود کننده, سلولیت). ادهسین های غیر پیلی و پیلی کلنیزاسیون هموفیلوس آنفلوانزا را در نازوفارنکس میانجی گری می 
کنند. ترکیبات دیواره سلولی باکتری ( مانند لیپوپلی ساکارید و گلیکویپتید با وزن مولکولی پایین) عملکرد مژک ها را مختل می 
کنند که منجر به آسیب اپی تلیوم تنفسی می شود. باکتری ها می توانند پس از آن هم از میان سلول های اپی تلیال و هم 
سلول cle‏ اندوتلیال عبور کرده و وارد جریان خون شوند. در OLE‏ آنتی بادی های اپسونیک اختصاصی بر ضد کپسول پلی 
ساکارینی: باکتریمی بسیار Soo ed‏ اقا بش 0 pal a‏ اسار به مک و دیگر ماطق yp‏ بدن ی Ny‏ 

فاکتور ویرولانس اصلی در هموفیلوس آنفلوانزای تیپ 0 کپسول پلی ساکاریدی است که شامل ریبوزه ریبیتول و فسفات ( اغلب 
به پلی ریبو ریبیتول فسفات PRP]‏ ] معروف است) می باشد. آنتی بادی های ضد کپسولی عموماًفاگوسیت باکتری و فعالیت 
باکتریسیدال کمپلمان را تحریک می کنند. این آنتی بادی ها در نتیجه عفونت طبیعیء واکسیناسیون با PRP‏ خالص یا انتقال 
پاسیو آنتی بادی توسعه می یابند. شدت بیماری های سیستمیک وابسته به میزان پاکسازی باکتری از جریان خون می باشد. 
ریسک مننژیت و اپی گلوتیت به طور چشمگیری در بیمارانی که بر ضد PRP‏ هیچ آنتی بادی ندارن کسانی که مبتلا به نقص 
کمپلمان هستند و کسانی که تحت اسپلنکتومی قرار گرفته اند بالاتر می باشد. ترکیب لیپید A‏ لیپوپلی ساکارید التهاب مننژ در 
حیوان مدل آزمایشگاهی را افزایش می دهد و ممکن است مسئول آغاز این پاسخ در انسان باشد. 18۸1 پروتئاز Ay‏ وسیله 
هموفیلوس آنفلوانزا تولید می گردد (هم سویه های کپسول دار و هم بدون کپسول) و ممکن است کلنیزاسیون ارگانیسم روی 
esha‏ تاطی ربا ا اد یل رای وال یل کل 


اپیدمیولوژی 

گونه های هموفیلوس تقریبا در همه افراد حضور دارند. اغلب ایزوله هاء هموفیلوس آنفلوانزای بدون کپسول هستند که همراه با 
سویه cle‏ کپسول دار می باشند. هموفیلوس آنفلوانزای تیپ D‏ سروتیپ شایع تری است که عامل بیماری های سیستمیک می 
باشد هر چند این باکتری به ندرت از بچه های سالم جدا می شود (اين حقیقت ویرولانس باکتری را تأیید co‏ کند)» در حالی که 
هموفیلوس پاراآنفلوانزا 10% فلور باکتری بزاق را تشکیل می دهد و سایر گونه ها هموفیلو سآفروفیلوس هموفیلوس 
پارافروفیلوس هموفیلوس سکنیس غالبا با پلاکهای دندانی 9 بیماری های دهان 9 دندان همراه می باشند. گونه gla‏ 
هموفیلوس همچنین می توانند از مجرای گوارشی و مجرای تناسلی- ادراری جدا شوند ولی به طور تیپیک تعداد آنها نسبتا کم 
است. 

اپیدمیولوژی بیماری های هموفیلوسی به طور برجسته ای تغییر کرده است. قبل از ارائه واکسن تیپ D‏ هموفیل و سآنفلوانزای 
کونژوگه به طور تخمینی ۲۰۰۰۰ مورد بیماری هموفیلوس آنفلوانزای تیپ 0 تهاجمی به طور سالیانه در کودکان کمتر از ۵ سال 
رخ می داد. در کشوری مانند امریکا اولین واکسن پلی ساکاریدی علیه هموفیلوس آنفلوانزای تیپ DB‏ برای کودکان کمتر از VA‏ 
ماه (جمعیتی که بالاترین ریسک خطر بیماری را دارند) ایجاد مصونیت نکرده بعلت تأخیر طبیعی در بلوغ پاسخ های ایمنی به 
al‏ رن های پلی ساکاریدی است. واکسن های حاوی ۳ OD)‏ های PRP‏ تخلیص شده با پروتئین های حامل کونژو گه شدند 
(مانند توکسوئید دیفتری توکسوئید کزان پروتئین غشا خارجی مننگوکوک) که پاسخ آنتی بادی محافظت کننده در نوزادان ۲ 
ماه با بالار اسهم cele uke‏ هاش هبوفیازی hel pans hella‏ شاه dijo‏ سار sire cious‏ اش 
کپسول دار و سویه های بدون کپسول امروزه به نسبت» شایع تر از سروتیپ 9 شده اند. هموفیلوس آنفلوانزای تیپ 0 در 
بسیاری از کشورهای دنیا از جمله ایران مهم ترین پاتوژن کودکان باقی مانده است. 
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عفونت های گوش و سینوس به وسیله هموفیلوس cle‏ دیگر در اطفال ایجاد می شود. ولی می توانند در بزرگسالان هم رخ 
دهند. بیماری های ریوی به طور شایع افراد مسن را تحت تأثیر قرار می دهند خصوصا کسانی که سابقه بیماری )652 غیر 
مشهود دارند و یا شرایط ایجادکننده آسپیراسیون پیش بیاید (مانند الکلسیم. تغییرات هوشیاری ). 

هموفیلوس دوکره ای عامل مهم اولسرهای تناسلی (شانکروئید) در آفریقا و آسیا است ولی در اروپا و آمریکای شمالی کمتر شایع 


است. 


بیماری های کلینیکی 
سندروم های کلینیکی od‏ شده در بیماران مبتلا به عفونت های هموفیلوس آنفلوانزا در شکل ۱۳-۹ ارائه شده است. بیماری 
های ایجاد شده به وسیله تمامی گونه های هموفیلوس در بخش زیر توضیح داده می شوند. 


esl plas‏ تیپ شایع ترینعامل منژیت کودکانبود ولی این وضعیت هنگامی که واکسن های کونژوگه به طور 
وسیع استفاده شدند سریعا تغییر کرد. بیماری در افراد غیر ایمن نتیجه انتشار از ارگانیسم از نازوفارنکس به خون می باشد و نمی 
توان آن را از نظر بالینی از سایر موارد مننزیت باکتریال تمیز داد. اولین علامت سابقه ۱-۳ روزه بیماری تنفسی فوقانی ملایم 
است که بعد از آن علائم و نشانه های مننژیت ظاهر می گردد. میزان مرگ و yuo‏ کمتر از 7/۱ در افرادی که درمان مناسب 
دریافت کرده اند می باشد و بر طبق مطلعات دقیق انسیدانس عوارض جانبی عصبی جدی پایین است ) در oe‏ در مطالسات 
اولیه انسیدانس ۸۵۰ آسیب cle‏ جدی ماندگار در کودکان غیر ایمن دیده شده است). 


اپی گلوتیت 

این بیماری با سلولیت و تورم بافت بالای گلوت مشخص می شود. به عنوان یک بیماری تهدید کننده زندگی مشخص می شود. 
اگر چه ol‏ گاوتیت بیماری اطفال است» پیک انسیدانس این بیماری در طی زمان قبل از واکسیناسیون در کودکان ۲-۴ ساله 
بوده است. در حالی که پیک انسیدانس مننژیت در سن ۲-۱۸ ماهگی دیده شده بود. کودکان مبتلا به Col‏ گلوتیت فارنژیت» تب 
و مشکل تنفسی دارند که می تواند Ly pw‏ به انسداد کامل colo oly‏ هوایی و مرگ منجر می شود. از زمان ارائه واکسن» 
el ducal‏ سای تیه طور ata‏ ای هر کودکان کاهشن تفه gold uals gs Wand‏ باق عانله اشک 


کادر ۱۳-۵ پاستور لاسیه: خلاصه ای از علایم بالینی 

هموفیلوس آنفلوانزا 

مننژیت: یک عفونت اولیه در بچه هایی که ایمیونیزاسیون دریافت نکرده اند که با تب» سر درد شدید و pods‏ 
اپی گلو تیت: عفونت اولیه در doy‏ هایی که ایمیونیزاسیون دریافت نکرده اند که با فارنژیت اولیه. تب» اشکال در 
تنفس مشخص می شود و به سمت سلولیت و تورم بافت cle‏ فوقانی حلق پیشرفت می UST‏ که می تواند ol pam‏ با 
انسداد oly‏ های هوایی باشد. 

پنومونی: التهاب و کدورت ربه ها که به صورت اولیه در افراد مسن تر با بیماری ریوی مزمن زمینه ای؛ که 
مشخصاً توسط گونه های طبقه بندی نشده ایجاد می شود. 


هموفیلوس اجیپتیکوس 
کونژنکتیویت: یک کونژنکتیویت حاد چرکی ( چشم (Frye‏ 


هموفیلوس دو کره ای 
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شانکروئید: بیماری منتقله از oly‏ جنسی که با پاپول های دردناک با پایه اریتماتوز که به Crow‏ یک زخم دردناک 


پیشرفت می US‏ و همراه با لنفادنوپاتی است. 


هموفیلوس آفروفیلوس 


اندو کاردیت: مسئول فرم تحت حاد اندو کاردیت در بیماران با آسیب های زمینه ای به دریچه های قلب. 


اکتینوباسیلوس اکتینومایستم کومیتانس 


پاستور لا مولتوسیدا 
زخم گاز گرفتگی: شایع ترین تظاهر زخم گازگرفتگی سگ و گربه های آلوده می باشد: مخصوصاً با گازگرفتگی 
گربه همراه است چون زخم ها عمیق و به سختی تمیز و ضد عفونی می شوند. 


Meningitis 


Epiglotti 
Blood :90%-95% culture positive 
Epiglottitis culture contraindicated 
Pneumonia, bronchitis 
Sputum 25%-75% culture positive 
Blood 10%-30% culture positive 


شکل۱۳-۹ . عفونتهای ناشی از هموفیلوس انفلوانا 
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سلولیت: 

مانند مننژیت و اپی گلوتیت» سلولیت بیماری اطفال است که در نتیجه هموفیلو سآنفلوانر/ که به طور وسیعی به وسیله واکسن 
محدود شده ایجاد می گردد. هنگامی که Cyl‏ بیماری دیده می شود بیمار تب دارد و سلولیت با توسعه نواحی bb eal‏ به قرمز 
روی گونه و مناطق پری اوربیال مشخص می شود. تشخیص به وسیله تظاهرات بالینی تیییک نزدیک شدن سلولیت به مخاط 
دهان و عدم وجود مدرکی مبنی بر واکسیناسیون کودک انجام می شود. 


آرتریت 

قبل از ظهور واکسن های کونژوگه شایع ترین شکل آرتریت در کودکان کمتر از ۲ سال. عفونت مفصل بزرگ ثانویه به انتشار 
باکتریمیک هموفیلو سآفلوانزای تیپ D‏ بود. بیماری در کودکان بزرگ تر و بزرگسالان رخ می دهد ولی بسیار ناشایع است و 
به طور کلی بیماران دارای نقص ایمنی و بیمارانی که سابقه آسیب مفصلی دارند را تحت تأثیر قرار می دهد. 


اوتیت» سینوزیت و بیماری های دستگاه تنفسی تحتانی 

سویه cle‏ بدون کپسول هموفیلوس آنفلوانزا بیوتیپ 11 و ID‏ پاتوژن های فرصت طلبی هستند که می توانند باعث عفونت ol)‏ 
های هوایی فوقانی و تحتانی شوند. اغلب مطالعات نشان می دهد که هموفیلوس آنفلوانزا و استرپتوکوکوس پنومونیه دو عامل 
شایع اوتیت حاد و مزمن و سینوزیت هستند. پنومونی اولیه در کودکان و بزرگسالانی که عملکرد ریوی طبیعی دارند ناشایع است. 
این ارگانیسم ها به طور شایع بیمارانی را که بیماری های ریوی مزمن (شامل سیستیک فیبروزیس) دارند کلنیزه کرده و اغلب با 
پیشرفت برونشیت و پنومونی واضح همراه می باشند. 


هموفیلوس اجیپتیوس که Wle‏ باسیل کخ- ویکس نامیده می شود Sale‏ کونژنکتیویت چرکی است. این باکتری مسری 
است و در اپیدمی ها مخصوصاً ماه های گرم سال دیده می شود. 


تب پورپورا دهنده برزیلی 

هموفیلو سآنفلوانز/» بیوگروه اجییتیکوس (ارگانیسمی که از هموفیلوس اجیپتیکوس متفاوت است عامل بیماری تب پورپورا 
دهنده برزیلی است. این بیماری» بیماری اطفال است که به وسیله - کونژنکتیویت اولیه - با تب ناگهانی شدید و در طی چند روز 
بعد. تهوع و درد شکم مشخص می گردد. در بیماران درمان نشده پتشی پورپورا و شوک سریعاً منجر به مرگ می گردد. پاتوژنز 
این بیماری و خصوصیات بیماری زایی اختصاصی میکروارگانیسم به خوبی شناسایی نشده است. 


شانکروئید 

شانکروتید- بیماری مقاربتی است که اغلب در مردان تشخیص داده می شود و احتمالاً به این علت است که خانم ها می توانند 
بیماری مخفی یا بدون علامت داشته باشند. تقریباً ۵ تا ۷ روز بعد از تماس. پاپول حساس با پایه اریتماتوز روی نواحی مقعدی یا 
تناسلی ایجاد می گردد. سپس بعد از دو روز ضایعه زخمی شده و دردناک می گردد و لنفادنوپاتی SLES‏ ران اغلب PLB‏ می 
گرد شنک late‏ اجان که خی های ای Diba,‏ فیس اکن رین مکی تایق ۵ نوک 


ply‏ عفونت ها 

دیگر گونه های هموفیلوس می توانند عامل عفونت های فرصت طلبی ماننداوتیته کونژنکتیویت» سینوزیت مننژیست و آبسه 
های دندانی باشند. بعضی گونه ها مانند هموفیلو سآفروفیلوس می توانند از دهان به Gh ye‏ خون منتشر OLB‏ و سپس دریچه 
های آسیب دیده قلب را عفونی کرده و منجر به اندوکاردیت تحت حاد شوند تشخیص ان دو کاردیت تحت حاد در آزمایشگاه 
مشکل است. 
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تشخیص آزمایشگاهی 
جمع آوری نمونه و انتقال 

برای تشخیص هموفیلوس ole‏ مننژیت لازم است نمونه های خون و CSF‏ (مایع مفزی- نخاعی) جمع آوری شوند. Las pi‏ 
باکتری در هر میلی لیتر CSF‏ در بیماران مبتلا به مننژیت درمان نشده وجود دارد. HY]‏ میلی لیتر gle‏ به طور کلی 
برای آزمایش میکروسکوپی کشت و تست های آشکارسازی آنتی ژن کافی می باشد.] کشت های خون نیز باید برای تشخیص 
اپی گلوتیت. سلولیت آرتریت یا پنومونی انجام شوند. کشت کمتر مفید است لیکن برای تشخیص بیماری های مجرای تنفسی 
فوقاتی (eas) eee WL) aden‏ کشت سواد یه دست امته Ly‏ آسیبراسیون مسققيم با سوزن بای تایید قطعی 
میکروبیولوژیکی اين بیماری ها ضروری می باشد. نمونه ها نباید از فارنکس جلویی در بیماران مشکوک به آپی گلوتیت جمح 
آوری شوند زیرا این عمل ممکن است سرفه را تحریک کرده و GEL‏ مسدود شدن cla ol)‏ هوایی گردد. نمونه برای تشخیص 
هموفیلوس دوکره ای Lb‏ به وسیله Glow‏ مرطوب از پایه یا حاشیه زخم جمع آوری شود. Yb‏ به آزمایشگاه اطلاع داده شود که 
مشکوک به ان ارگانیسم هستیم زیرا تکنیک های کشت اختصاصی برای جداسازی این ارگانیسم باید استفاده شود. 


میکروسکوپی 

اگرآزمایش میکروسکوپی به دقت انجام شود تشخیص گونه ای هموفیلوس در نمونه ای بالینی هم اختصاصی و هم حساس می 
باشد. کوکوباسیل های گرم منفی کوچک می تواند در ۸۰/ نمونه های CSF‏ از بیماران Mise‏ به مننژیت هموفیلوسی درمان 
نشده تشخیص داده شود (شکل ۱۳-۱۰). آزمایش میکروسکوپی نمونه های رنگ آمیزی شده بارنگ گرم نیز برای تشخیص 
سریع ارگانیسم در آرتریت و بیماری های مجرای تنفسی تحتانی مفید می باشد. 


جداسازی هموفیلوس آنفلوانزا از نمونه های کلینیکی تلقیح شده به محیط های غنی شده با فاکتورهای رشدی ely Wat‏ می 
باشد. شکلات آگار يا لوینتال آگار در اکثر آزمایشگاه ها استفاده می شوند. لیکن اگر شکلات آگار در Cyr‏ تهیه, زیاد حرارت ببیند 
فاکتور ۷ خراب می شود و گونه های هموفیلوس (هموفیلوس آنفلوانزا؛ هموفیلوس پاراآنفلوانزا و هموفیلوس اجیپتوس) که به 
این فاکتور رشدی نیاز دارند رشد نخواهند کرد. بنابراین هر محیط تهیه شده باید قبل از استفاده تست شود. باکتری ها بعد از ۲۴ 
ساعت به صورت کلنی های ۱-۲ ملیمتری, نرم و مات ظاهر می شوند. همچنین آنها را می توان با رشد اطراف کلنی های 
استافیلو کو کوس اورئوس روی بلادآگار حرارت ندیده تشسخیص داد (پدیده اقماری) (شکل ۱۳-۱۰). استافیلو کوک ها 
فاکتورهای رشد مورد نیاز را به وسیله لیز اریتروسیت ها در محیط و آزادسازی فاکتور ۷ داخل سلولی مهیا می کند. کلنی SLB‏ 
هموفیلوس آنفلوانزا در این کشت ها کوچکتر از روی شکللات آگار است زیرا مهارکننده های فاکتور ۷ غیر فعال شده اند. 


:: مه تا رو‎ eee 


Ne 


Pimerop ties teres 


شکل ۱۳-۱۰ پدیده اقماری استاف اورئوس فاکتورهای NAD‏ یا ۷ را به داخل محیط ترشح کرده که فاکتور مناسبی برای 
هموفیلوس آنفلوانزا محسوب می شود ( کلونی کوچک در اطراف کلونی استاف اورتوس) 


Yo. 
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رشد هموفیلوس در کشت های خون به طور کلی SEL‏ صورت می گیرد زیرا محیط های مایع کشت خون تجاری با CABLE‏ 
اپتیمم فاکتورهای X‏ و ۷ کامل نشده اند. به علاوه فاکتورهای رشد فقط هنگامی که سلول های خون لیز شوند آزاد می گردند 
اما مهارکننده های فاکتور ۷ حاضر در محیط می تواند بازیافت باکتری را به تأخیر اندازد. ایزوله های هموفیلو سآنفلوانز/ اغلب 
در کشت Gla‏ خون در شرایط بی هوازی بهتر رشد می کند زیرا تحت این شرایط ارگانیسم ها برای رشد به فاکتور ۸۶ نیاز 
ندارند. 

هموفیلوس اجییتیوس و هموقیلوس دوکره ی مشکل پسند هستند و به شرایط رشد اختصاصی نیاز دارند. به منظور جدا نمودن 
هموفیلوس اجیپتیوس ay‏ محیط شکلات آگار به همراه ایزو ویتالکس در مدت ۲-۴ روز و برای تشخیص هموفیلوس دوکره ای 
به کشت ۷ روزه در محیط شکلات آگار به همراه هموگلوبین» ایزوویتالکس و وانکومایسین در ۳۳ درجه سانتیگراد تیاز است . 


آشکارسازی GI‏ زن 

آشکارسازی ایمونولوژیکی آنتی ژن hha‏ و سآنفل وان خصوصاً آنتی ژن کپسولی oly PRP‏ سریع و حساسی برای 
تشخیص بیماری she‏ هموفیلوس آنفلوانزای تیپ b‏ است. PRP‏ می تواند با آگلوتیناسیون ذره ای تشخیص داده 
شود که کمتر از ng/ ml‏ 1 از PRP‏ را می تواند آشکار کند. در این تست ذرات لاتکس پوشیده شده با آنتی 
بادی با نمونه بالینی مخلوط می گردد اگر PRP‏ وجود داشته باشد آگلوتیناسیون رخ می دهد. SI‏ ژن می تواند در 
CSF‏ و ادرار آشکار شود ( در جایی که آنتی ژن دست نخورده حذف می گردد). این روش کاربرد محدودی دارد 
زیرا فقط می تواند هموفیلو سآنفلوانزای تیپ 9 را مشخص کند. ple‏ سروتیپ cle‏ کپسولی و سویه GL‏ بدون 
کپسول واکنش مثبت نمی دهند. 

تشخ 

هموفیلوسآنفلوانر/ با توجه به نیاز به فاکتورهای X‏ و ۷ و یا هر دو و تست های بیوشیمیایی(نیاز به دی اکسید کربن وتخمیر 
الکتروفورزی آنتی ژن cle‏ پروتئینی غشا و آنالیز توالی اسیدنوکلئیک اختصاصی سویه انجام شود. 


جدول ۱۳-۷ ویژگی افتراقی انواع هموفیلوس 
ارگانیسم کاتالاز ‏ نیازمندی به فاکتور ‏ افزایش رشد تخمیر 
x‏ ۷ باولل) . گلوکز . . سوکروز . لاکتوز مانوز گزیلوز 
هموفیلوس 
Haemophilus‏ 
هموفیلوس آنفلوانزا 
H.influenzae‏ 
هموفیلوس اجیپتیکوس + + 2 + 
H.aegyptius‏ 
هموفیلوس دو کره ای 
H.ducreyi‏ 
هموفیلوس پاراآنفلوانزا -/+ - + - + + - + - 
H.parainfluenzae‏ 
هموفیلوس آفروفیلوس + ۳ + + = 
H.aphrophilus‏ 


+ 
+ 
| 
+ 
+ 
+ 


+ 
| 


Yo) 


“aRefrm (« عحححددد‎ 


فصل سیزدهم : کو کوباسیل های گرم منفی »بر وسلا ؛فر انسیسلا لژیو نلا؛‌بوردتلاههموفیلوس و باکتری های خویشاوند آن 


درمان پیشگیری و کنترل 

بیماران مبتلا به عفونت های سیستمیک هموفیلوس آنفلوانزا به درمان آنتی میکروبیال مناسب نیاز دارند زیرا میزان 
مرگ ومیر در بیماران مبتلا به مننژیت یااپی گلوتیت تقریبا ۱۰۰/ است. عفونت های جدی و سخت با 
Ge‏ هی ریم ee lee‏ رو وت هی کر مانند سوریو رتم 
توانند با آمپی سیلین ( اگر حساس باشد - تقریبا ۳۰ سویه ها مقاوم اند)» سفالوسپورین ‏ ازیترومایسین یا یک 
فلوروکینولون درمان شوند. اکثر ایزوله های biped‏ وس دوکره ای به اریترومایسین حساس هستند به همین دلیل 
داروی پیشنهادی برای درمان است. اولین اقدام برای پیشگیری از بیماری های هموفیلوس آنفلوانزای تیپ از 
gael aay‏ سازی فتال Jai PRP’,‏ تین 888 من باشد: 

همان طور که قبلاً بحث شد استفاده از واکسن cla‏ کونژوگه به طور بارز در کاهش انسیدانس بیماری های 
هموفیلوس آنفلوانزای تیپ D‏ و کلونیزاسیون موفقیت آمیز بوده است. به طور رایج پیشنهاد می گردد که بچه ها 
قبل از ۶ ماهگی سه دوز واکسن دریافت AUS‏ و با دوزهای یادآور پیگیری شوند. 

پیشگیری آنتی بیوتیکی برای حذف حاملین هموفیلوس آنفلوانزای تیپ 0 در کودکان در معرض خطر برای بیماری 
( مانند کودکان کمتر از ۲ سال در خانواده یا مهد کودک هایی که بیماری سیستمیک اثبات شده)استفاده می گردد. 


از ریفامپین در این موارد استفاده می گردد. 


اکتینوباسیلوس 

گونه های اکتینوباسیلوس باسیل cle‏ گرم منفی بی هوازی اختیاری کوچکی هستند که به آهستگی رشد می کنند 
( به طور کلی به ۲-۳ روز انکوباسیون نیاز دارند). اکتینوباسیلوس اکنینومایست مکومیتانس" مهم ترین پاتوژن انسانی 
است و با ple‏ گونه ها به ندرت مواجه می شویم ( جدول ۱۳-۸). نام باکتری از این مسئله Lette‏ گرفته است که 
ای آزگانیشی cole‏ با امنیس ها شب اه اس سای از Gade‏ ینعی ماه رین که هه 
است. 

اعضاء جنس اکتینوباسیلوس اوروفارنکس انسان ها و حیوانات را کلونیزه می کنند و مسئول التهاب دهانی A‏ 
cal‏ ی سوت ی ری ات a ce‏ ی ی 
کومیانس عامل نسبتا ناشایع اندوکاردیت باکتریایی تحت حاد است. در افرادی که این بیماری اتفاق می افتد به 
طور تیپیک بیماری دریچه قلب از پیش به وجود آمده و مدرکی مبنی بر بیماری دهان ( مانند التهاب A‏ آبسه های 
«jlo‏ بهداشت ضعیف دهانی ) وجود دارد. ارگانیسم از اوروفارنکس از طریق جربان خون منتشر می شود و به 
dou yd‏ آسیب دیده قلب می چسبد. مشخصه جالب اکتینوباسیلوس ها این است که باکتری ها چسبنده هستند و به 
سطح بطری های کشت خون و پلیت آگار با همان روشی که به دریچه قلب آسیب دیده می چسبند اتصال می 
Lub‏ سویه های بیماری زای اکنینوباسیلوس اکنینومایست مکومیتانس لکوسیدین تولید می کنند که باعث ایجاد 
حفره در نوتروفیل شده و باعث دگرانولاسیون لیزوزوم ها شده و در نهایت منجر به التهاب بافت می شود. 


1- Actinobacillus actinomycetemcomitans 
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جدول ۱۳-۸ گونه های اکتینوباسیلوس مرتبط با بیماری 
گونه ها بیماری های اولیه کثرت وقوع درمان 
اکتینوباسیلوس اکتینومایستم کومیتانس پریودونیت. انندوکاردیت» عفونت els‏ 
A.actinomycetemcomitans‏ های ناشی از زخم گاز گرفتگی 
اکتینوباسیلوس اکویولی A.equuli‏ عفونت های گاز گرفتگی نادر 
اکتینوباسپلوس هم ومینیس عفونت های فرصت طلب yb‏ 
A.hominis‏ ( باکتریمی» پنومونی ) 
اکتینوباسیلوس لیگنیرسی ۸.1120 عفونت های گاز گرفتگی نادر 
اکتینوباسیلوس اوره  A.ureae‏ عفونت های فرصت طلب نادر 

) باکتریمی» مننژیت پنومونی ) 


پاستور لا 

پاستورلاها کوکوباسیل cle‏ تخمیر کننده بی هوازی اختیاری کوچکی هستند که به طور شایع به عنوان همزیست 
قرافردفازتکیی وتات Sk lls‏ ی توت cle tate LSI) IS‏ اتساتن ناس از ترخوه با تخیوان 
می باشد ( مانند گازگرفتگی حیوان. خراش یا غذای مشترک ( پاستورلا مولتوسیدا" و پاستورلاکنیس" پاتوژن های 
انسانی می باشند. pls‏ گونه ها dy‏ ندرت مسئول عفونت در انسان می باشند ( جدول ۱۲-۹ ). 


aw‏ شکل عمومی بیماری گزارش شده است: (۱) سلولیت منطقه ای و لنفادنوپاتی که بعد از گازگرفتگی یا خراش 
حیوان رخ می دهد ( پاستورلا مولتو سیدا از برخورد با گربه یا سگ. پاستورلاکنیس از سگ (Le‏ (۲) نوعی بیماری 
مجرای تنفسی مزمن در بیماران مبتلا به اختلال عملکرد ربوی JLo!)‏ می رود کلنیزاسیون اوروفارنکس بیمار به 
آسپیراسیون ترشحات دهان وابسته باشد). (۳) عفونت سیستمیک در افراد دچار نقص ایمنی خصوصا آنها که بیماری 
کبدی شدید دارند. 

پاستورلا مولتوسیل/ به خوبی روی بلادآگار و شکلات آگار رشد می کند ولی روی مک SS‏ آگار و سایر محیط 
cle‏ انتخابی تیپیک برای باسیل های گرم منفی به طور ضعیف رشد می کند. بعد از گذشت یک شب انکوباسیون 
روی بلادآگار کلنی های بزرگ با اقوام کره ای با بوی پوسیدگی که به واسطه تولید ایندول ایجاد می گردد ظاهر 
می شوند. آنها می توانند به راحتی از plo‏ پاستورلاسیه ها تشخیص داده شوند ( بر اساس مشخصات جدول -٩‏ 
۳ پاستورلا مولتوسیدا به آنتی بیوتیک های متنوعی حساس است. پنی سیلین داروی انتخابی است و ماکرولیدهاء 
تتراسیکلین» سفالوسپورین ها یا فلوروکویینولون موارد قابل استفاده فرعی می باشند. پنی سیلین های نیمه سنتتیک 
( اگزاسیلین) و نسل Sol‏ سفالوسپورین ها و آمینوگلیکوزیدها فعالیت کمی دارند. 


جدول ۱۳-۹ گونه های پاستورلا مرتبط با بیماری انسانی 

گونه ها بیماری های اولیه کثرت وقوع | درمان 

پاستورلا مولتوسیدا عفونت های زخم ناشی از گازگرفتگی. شایع پنی سیلین 

- بیماری ریوی مزمن, باکتریمی و مننژیت تنر اسیکلین‎ P.multocida 
سفالوس_پورین‎ 
فلوروکینولون‎ 

پاستور لا کانیس P.canis‏ عفونت های زخم ناشی از گازگرفتگی pe‏ شایع 


1. Pasteurella multocida 
2. Pasteurella canis 
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پاستورلا بتییا عفونت های فرصت طلب. ( آبسه عفونت نادر 
P.bettyae‏ های زخم ناشی از گازگرفتگی» عفونت 

های اوروژنیتال» باکتریمی ) 
پاستورلا داگم_-ائیس عفونت های زخم ناشی از گازگرفتگی نادر 
P.dagmatis‏ 
پاستورلا اس تومانیس عفونت های زخم ناشی از گازگرفتگی نادر 
P.stomatis‏ 


شکل ۱۳-۱۱ پاستورلا مولتوسیدا در نمونه تنفسی حاصل از بیماری مبتلا به پنومونی 


۳۹ 


۱ ۰ ۸ 


فصل slam‏ دهم:ویبریو و آثروموناس, کمپیلوبا کترو PIL SAD‏ 


فصل چهاردهم 
ویبریو و آثروموناس « کمپیلوباکتر و هلیکوباکتر 


اهداف فصل 


دانشجویان با مطالعه این فصل قادر خواهند بود: 


- در مورد خصوصیات ساختاری و کشت ویبریو و آثروموناس» کمپیلوباکتر و هلیکوباکتر توضیح دهند. 

- اعضای جنسهای ویبریو و آثروموناس « کمپیلوباکتر و هلیکوباکتر را نام ببرند. 

- عوامل بیماریزایی ویبریو و آثروموناس « کمپیلوباکتر و هلیکوباکتر را شرح دهند. 

- پاتوژنز و بیماریهای ناشی از ویبریو و آثروموناس « کمپیلوباکتر و هلیکوباکتر را شرح دهند. 

- روشهای تشخیص, درمان و پیشگیری عفونتهای ویبریو و آثروموناس « کمپیلوباکتر و هلیکوباکتر را توضیح دهند. 


ویبریو و آثروموناس 


دومین گروه عمده از باسیل های گرم منفی» بی هوازی اختیاری شامل جنس های ویبریو و آثروموناس است. این 
ارگانیسم ها را با هم در خانواده ویبریوناسه دسته بندی کرده‌اند و بر اساس واکنش مثبت اکسیداز و داشتن فلاژل 
قطبی از انتروباکتریاسیه مجزا می باشنند این ارگانیسم ها رابهدلیل اینکه اساسا در آب یافت می شوند و عامل 
بیماری دستگاه گوارش ay‏ شمار می‌آیند با هم رده بندی کرده اند. تکنیک های پیولوژی مولکولی ثابت کرد که این 
جنس ها هر کدام متعلق به خانوادةٌ جداگانه‌ای می‌باشند. ویبریو و آتروموناس امروزه به ترتیب در خانواده های 


ویبریوناسیه و آثروموناسیه رده بندی می‌شوند (جدول ۱۴-۱). 


جدول ۱۴-۱ آثروموناس ها و ویبریوهای مهم 
ارگانیسم 
ویبریو (Vibrio)‏ 


ویبریو کلرا (V.cholerae)‏ 
ویبریسوپارا هموایتیکسوس 
V.parahaemolyticus‏ 


ویبریو ولنیفیکوس V.vulnificus‏ 
آتروموناس ۸6۲000۳0۵5 


آثروموناس کاویه ۸۸۰02۷186 
آثروموناس هیدروفیلا A. hydrophila‏ 
آثروموناس ورونی ۸۸۰۷6۲0011 


تاریخچه و پیدایش 


ویبریو حرکت سریع یا ارتعاشی (حرکت سریع به دلیل 
وجود فلاژل cle‏ قطبی) 
عامل وبا یا بیماری روده‌ای است 


لیز کننده خون 

در ارتباط با عفونت های بارز در زخم 
باکتری cle‏ تولید کننده گاز 

Cae!‏ جداسازی در خوکچه هندی 


آب دوست 


به نام باکتریولوژیست کاشف آن ورون 


Yoo 
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ویبر یو (Vibrio)‏ 

جنس ویپریو شامل بیش از ۶۰ گونه است که به شکل باسیل منحنی شکل می باشند و ۱۰ گونه از Last‏ به عنوان 
عامل عفونت های انسانی به شسمار می آیند ( جدول۱۴-۲). ویبریو dp IS‏ ویبریو پاراهمولیتیکوس و ویبریو 
ولنیفیکوس شایع ترین آنها هستند. 


جدول ۱۴-۲ گونه های ویبریو مرتبط با بیماری انسانی 
گونه ها منبع عفونت . | بیماری بالینی 


ویبریو کلرا wl V.cholerae‏ غذا گاستروانتریت 

ویبریو پاراهمولیتیکوس V.parahaemolyticus‏ . صدف آب دریا . گاستروانتریت» عفونت زخم باکتریمی 
ویبریو ولنیفیکوس ۷۰۷۱1111615 صدف آب دریا . باکتریمی. عفونت زخم» سلولیت 
ویبریو آلژینولیتیکوس V.alginolyticus‏ آب by‏ عفونت زخم» اوتیت بیرونی 

ویبریو هاروی V harveyi‏ آب b>‏ عفونت زخم گازگرفتگی کوسه 
ویبریو فلوویالیس ۷۰110۷12115 غذای دریایی گاستروانتریت» عفونت Ged}‏ باکتریمی 
ویبریو میچنیکوف V.metschnikovii‏ ناشناخته باکتریمی 

ویبریو میمیکوس V.MIMICUS‏ آب شیرین گاستروانتریت» عفونت زخم» باکتریمی 
ویبریو فورنیسی 101۳18511 ۷ آب bp‏ گاستروانتریت 

ویبریو سین‌سیناتینسیس V.cincinnatiensis‏ ناشناخته باکتریمی» مننژیت 


فیزیولوژی و ساختار 
گونه های ویبریو می توانند در انواع مختلفی از محیط های ساده در محدوده دمای متوسط C)‏ ۱۳-۰) رشد 
دارند (هالوفیل). ویبریو ab‏ وسیعی از PH‏ (۶/۵ تا (A‏ را تحمل می کند اما به اسید معده حساس استتخا: اگر اسید 
معده کم شود پا خنثی شود بیماران به عفونت های ویبریو بسیارحساس می شوند. 

ویبریو دارای یک فلاژل قطبی است و پیلی های آن برای ویرولانس باکتری مهم هستند. برای مثال گونه ای از 
(اندوکسین» هسته پلی ساکاریدی و زنجیره های پلی ساکاریدی () هستند. پلی ساکارید () برای تقسیم بندی 
گونه های ویبربو به سروتیپ ها استفاده می شوند: بیش از ۱۴۰ گروه سرمی از ویبریو کلراشناسایی شده است. 
ویبریوکلرا O12‏ و O129‏ توکسین وبا را تولید کرده و در ارتباط با اپیدمی وبا است. برای ویبریو کلرای ۱() سه 
سروتیپ شناخته شده اند: le!‏ او گاوه هیکوجیما. 

هیکوجیما هر دو آتتی ژن مربوط به اوگاوا و Lebel‏ را بیان می کند. دو بیوتیپ ویبریو MIS‏ کلاسیک و التور است. 
این بیوتیپ ها بر اساس شباهت فنوتیپی و ویزگی های موروفولوژی تقسیم بندی شده اند. هفت پاندمی از فنوتیپ 
ویبریوکلرا در دنیا ثبت شده؛ که فنوتیپ کلاسیک ویبریوکلرا مسئول ۶ پاندمی از وبا بوده در حالی که مسئول 
پاندمی هفتم بیوتیپ التور بوده است. 

ویبریو ولنیفیک وس و ویبریو کلرا :1010-60 کپسول پلی ساکاریدی دارند که در انتشار عفونت نقش مهمی دارد. 
ویبریوکلرا O1‏ کپسول ندارد؛ در نتیجه عفونت ناشی از آن روده پخش نمی شود. 
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پاتوژنز و ایمنی 

باکتریوف اژ دو زیر واحد توکسین وبا Ctx B)‏ و ۸ (Ctx‏ را کد میکند. این باکتریوفاژ به کمک توکسین همراه 
پیلی (top)‏ وارد باکتری شده و سپس داخل ژنوم آن می شود. باکتریوف اژ لیزوژن. حاوی سایر فاکتورهای 
شبیه انتروتوکسین حساس ay‏ حرارت E.coli‏ می باشد. زیر Broly‏ به گیرنده گانگلیوزیدی GMY‏ در سطح 
اپیتلیال روده کوچک متصل شده و زیر واحد A‏ وارد سلول می شود 9 با بروتئین asG‏ کنترل کننده آدنیلات 
سیکلاز می باشد واکنش داده و منجر به تبدیل ATP‏ به CAMP‏ می شود در نتیجه ترشحات آب و الکترولیت 
ها دیده می شود (شکل۱۴۳-۱). بیماران بیش از یک لیتر از مایعات بدن خود را در هر ساعت از دست می دهند. 
البته از دست دادن مایعات به طور نرمال منجر به دفع ارگانیسم از مجاری گوارشی می شود. ویبریو کلرا قادر است 
به وسیله پیلی هم تنظیمی با توکسین (co-regulated pili)‏ به لایه سلول های موکوسی متصل شود. 
بنابراین regulated pilus‏ از دو نظر مهم است که هم به عنوان گیرنده برای فاژ حمل کننده توکسین وباو هم 
برای اتصال به سطح سلول های روده است. 

در GLE‏ توکسین clog‏ ویبریوکلرا (() هنوز می تواند اسپال ایجاد کند که ناشی از عملکرد توکسین Zonnula‏ 
5 است. همین طور که از اسم آن پیداست توکسین Js ech Zonnula occludens‏ شدن 
اتصالات محکم در سلول ها شده و در نتیجه منحر به افزايش نفوذپذیری سلول ها می شود. 

از میان pls‏ سروتیپ های «non O;‏ ویبریوکلرا Oj39‏ دارای ویرولانس مشابهی باگونه O71 gle‏ است. 
بنابراین توانایی O139‏ در اتصال به موکوس روده ای و تولید توکسین وبا منجر به تولید اسهال آبکی شدید وبا یی 
هی gal‏ 


جدول ۱۴-۲ فاکتورهای ویرولانس ویبریوکلرای 0139 O19‏ 


فاکتور ویرولانس اثر بیولوژی 

سم کلرا ازدیاد خروج آب و الکترولیت ها 

پیلی هم تنظیمی با توکسین اتصال a)‏ سلول های مخاطی 

نورآمینیداز تغییر سطح سلول و افزایش GM‏ برای توکسین وبا 
فاکتور کلونیزاسیون فاکتور اتصال 

توکسین Zonnula occludens‏ افزایش نفوذپذیری روده 

انتروتوکسین SoS‏ وبا افزایش ترشح معده 


Yoyv 


۱ ۰ 
فصل slam‏ دهم:ویبر یو و آثروموناس» کمپیلوبا کتر و هلیکوباکتر 


The complete toxin binding to the The active portion (A1) of the A 


GM)-ganglioside receptor on the subunit enters the cell and 
cell membrane via the binding activates adenyl cyclase. 
subunits (B). 


This activity جوم‎ in accumulation of The cAMP causes the active 
cyclic adenosine 3’, 5’-monophosphate secretion of sodium (Na*), 
(cAMP) along the cell membrane. chloride (Cl ), potassium (K*), 


bicarbonate (HCO3), and water 
(H2O) out of the cell into the 
intestinal lumen. 


شکل ۱۴-۱ مکانیسم عملکرد سم کلرا 


۲۱۸ 
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اپیدمیولوژی 

در سراسر جهان گونه های ویبریو ) شامل ویبریوکلرا) به طور طبیعی در ab‏ ها و دریا ها رشد می کنند. تمام گونه 
های ویبریو قادر به زندگی و تکثیر در آب cha‏ آلوده ی دارای نمک زیاد و دماین)* ۱۰ POC LG‏ ۲۰ هستند. ویبریو 
های پاتوژن می توانند به وسیله صدف‌ها منتقل شوند؛ بنابراین ارتباط بین عفونت های ویبریو و مصرف صدفداران 
وجود دارد. همچنین افرادآلوده بدون علامت در مناطقی که بیماری ویبریوکلرا اندمیک است. یک مخزن مهم برای 
این ارگانیسم به شمار می آیند. ۷ پاندمی بزرگ کلرا در ۱۸۱۷ اتفاق افتاد که در نتیجه آن هزاران نفر . عامل 
پاندمی هفتم ویبریوکلرا OF}‏ بیوتایپ التور بود که در سال ۱۹۶۱ از آسیا شسروع شد و در فاصله ۱۹۷۰-۱۹۸۰ به 
lis I‏ اروپا و استرالیا گسترش پیدا کرد. نژاد اپیدمیک جدیدی در سال ۱۹۹۲ در هند پیدا شد که به سرعت از آسیا 
به اروپا و USA‏ گسترش پیدا کرد. این نزاد ویبربو کلرا O139‏ سویه بنگال بود که توکسین کلرا و ples‏ صفات 
مشخصه ویبریو کلرا O1‏ را داشت. این اولین نزاد NON-O}‏ بود که می توانست بیماری اپیدمیک ایجاد کند و 
همین طور قادر به ایجاد بیماری در بالغینی بود که قبلاً به وسیله نژاد ,60 عفونی شده بودند (این نشان دهنده عدم 
فاد آنشتی wes,‏ انس ماک یه وله اب شتای له LH‏ مان اما ال اسان به gael‏ 
معصول نیست زیرا دوز بالای ارگانیسم ( بیش VSS!‏ ارگانیسم) لازم است تا فردی با اسیدیته مصده نرمال» بیمار 
las aS gw gk‏ انیت سوه هه با ار ابش یشان Se ee a‏ مین اند یه کش از "ما 
تا "۱۰ارگانیسم برسد. عفونت هایی که به وسیله ویبریو پاراهمولیتیکوس, ویبریو ولنیفیک وس و ples‏ ویبریوهای 
پاتوژن ایجاد می شوند» در نتیجه غذاهای دربایی نیمه پخته خصوصاً صدف با تماس با آب آلوده Ld‏ رخ می دهد. 
گاستروانتریت حاصل از ویبریوها در تمام فصول سال دیده می شود؛ در مقابل سپتی سمی و عفونت های پوستی 
ناشی از ویبریوها در طول ماههای گرم اتفاق می افتد. چون ارگانیسم های موجود در آب دریا بیشترین میزان PES‏ 
را دارند. 


ویبریوکلرا (Vibrio cholerae)‏ 
عفونت به وسیله ویبریوکلرا O1‏ می تواند از یک کلونیزاسیون بدون علامت یا بیماری همراه با اسهال خفیف تا 
اسهال شدید و کشنده باشد. تظاهرات کلینیکی ۲ تا ۳ روز بعد ازخوردن باکتری» با اسهال آبکی و استفراغ شروع 
می شود. مدفوع بی رنگ وبو بدون پروتلین و دارای مخاط ( مدفوع آب برنجی) است. دفع شدید مایعات و 
الکترولیت ها بجز دهیدراتاسیون, باعث اسیدوز متابولیک (کاهش بی‌کربنات)» هیپوکالمی(کاهش پتاسیم)» شوک 
هیپوولمیک( کاهش حجم خون) همراه با آریتمی قلبی و ضعف کلیوی می شود. میزان مرگ در افرادی که درمان 
نمی شوند ۶۰ و در افرادی است که درمان می شوند کمتر ازا ‏ است. با جبران آب و الکترولیت ay‏ طور خود به 
خود بعد از گذشت چند روز بیماری بهبود می یابد. بیماری که به وسیله ویبریو کلرا O139‏ ایجاد می شود به شدت 
بیماری ناشی از ویبریوکلرا O1‏ می باشد. گاستروانتریتی که به وسیله سایر سروتیپ های ویبریو کلرا ایجاد می‌شود 

خفیف تر بوده و با اپیدمی ها ارتباط ندارد. 


ویبریو پاراهمولیتیکوس (Vibrio parahaemolyticus)‏ 
شدت گاستروانتریت ناشی از ویبریو پاراهمولیتیکوس ee‏ تواند از یک اسهال خود محدود شونده تایک بیماری 
خفیف شبه وبا باشد. ی تظاهرات بیماری بعد از ۶ تا ۷۲ ساعت (متوسط ۲۴ ساعت) به شکل اسپال آبیکی 
شدید بروز می LT‏ در نمونه های مدفوعی هیچ خون Ly‏ موکوسی دیده نمی شود مگر در موارد استثنایی که بیماری 
بسیار شدید باشد. سر درد.دردهای شکمی . تهوع » استفراغ و تب خفیف ممکن است dy‏ مدت ۷۲ ساعت یا بیشتر 

افرادی که در تماس با آب آلوده دریا بوده اند دیده شود. 
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ویبریو ولنیفیکوس (Vibrio vulnificus)‏ 
ویبریو ولنیفیکوس شاخص ترین گونه ویرولان ویبریو است که عامل عفونت های سریع و پیشرونده زخم بعد از 
تماس با آب آلوده دریا و سپتی سمی بعد از مصرف صدف آلوده می باشد. مشخصه عفونت های زخم شامل تورم 
اولیه» اریتم و درد است که با تشکیل وزیکول یا تاول و نکروز بافتی ادامه می Lab‏ بیماران معمولا تب و لرز را 
نشان می دهند. مرگ و میر در میان بیماران مبتلا به سپتی سمی ویبریو ولنیفیکوس در صورت phe‏ مصرف سریع 


کلیوی مزمن و بیمارانی که داروهای سرکوب کننده ایمنی مصرف می کنند. دیده می شود. 


plo‏ گونه‌های ویبریو 

ویبریو آلژینولیتیکوس می تواند عامل عفونت زخم های سطحی در اثر تماس با آب آلوده دربا باشد. عفونت گوش» 
چشم و مجاری معدی - گوارشی هم ندرتاً گزارش می شود. ویبریو میمیک وس, ویبریو فلوویالیس و ویبریو 
فورنیسی نیز عامل ایجاد گاستروانتریت» عفونت زخم و باکتریمی می باشند. عفونت های ناشی از ویبریو مچنیکوف 
باکتریمی» ویبریو سین سیناتینسیس مننژیت می باشد. 


4S a‏ آزما ین گاهی 

میکروسکوپی 

گونه های ویبریو باسیل های گرم منفی.کوچک و منحنی شکل هستند. ارگانیسم را ندرتاً می توان در رنگ آمیزی 
گرم نمونه های مدفوعی یا زخم مشاهده کرد. به هر JLo‏ با استفاده از میکروسکوپ زمینه تاریک می توان باسیل 
های متحرک را در نمونه های مدفوع دید. 


ارگانیسم های ویبریو به سختی در محیط اسیدی L‏ خشک زندگی می کنند. نمونه ها باید در اوایل بیماری گرفته 
شوند و در محیط کشت انکوبه گردند. اگر کشت به تعویق افتاد باید نمونه هارا به محیط انتقال کری - pub‏ منتقل 
ود ال فراز ای کرو ریز سوه Silt‏ یسرول موی که هی ارف ال eds‏ ابر ماو 
کش رسک رتش موف اک سای کین اش رها کشک بان سا 
عافوعی به کار og‏ رود معل بلاد آکان مک کانکی آگارزشند مین کند: 

محیط آگاردار انتخابی برای ویبریو تیوسولفات سیترات» Job‏ سالت سوکروز آگار (TCBS)‏ است .همچنین می 
توان ازمحیط yg ty‏ براث قلیایی(۸/۶ (PH=‏ استفاده نمود. ایزوله ها به وسیله آنتی سرم های پلی والان 
سروتایپینگ می‌شوند. در تست هایی که برای تشسخیص ویبریوهای نمک دوست استفاده می شوند باید محیط 
دارای NaCl‏ 7/۱ باشد. 


درمان, پیشگیری و کنترل 

قبل از این که بیماران مبتلا به وبا به علت از دست دادن حجم زیاد مایعات دچار شوک هیپوولمیک شوند. باید فورً 
به وسیله جبران آب و الکترولیت ها درمان گردند. آنتی بیوتیک درمانی هم در درجه دوم اهمیت است چرا که می 
تواند تولید اندوتوکسین را کاهش داده و Ay‏ سرعت ارگانیسم را GAS‏ کند. داکسی سیکلین با تتراسیکلین داروهای 
انتخابی در بالغین هستند. فورازولیدون برای زنان باردار و تری متوپریم- سولفامتوکسازول برای کودکان به کار می 
روند. sl‏ گزارشاتی حاکی از مقاومت ویبریوکلرا به تتراسیکلین و تری متوپریم- سولفامتوکس‌ازول وجود دارد. 
گاستروانتریت ویبریو پاراهمولیتیکوس معمولاً بیماری خود محدود شونده می باشد اما آتتی بیوتیک درمانی به 
علاوه جبران آب و الکترولیت ها در بیمارانی که عفونت شدید دارند تجویز می گردد. عفونت های پوستی و سپتی 


it 
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سمی ویبریو ولنیفیکوس باید فورا به وسیله آنتی بیوتیک معالجه شوند. ترکیب مینوسایکلین و فلوروکویینولون یا 
سفوتاکسیم درمان بسیار موثری است. افرادی که به وسیله ویبریو کلرا آلوده شده اند می توانند باکتری ها را در 
ابتدای بیماری ob‏ پخش کنند و همچنین منابع مهمی برای عفونت cle‏ جدید باشند. ویبریوها در مخازن دربایی و 
اقیانوسی با زندگی آزاد CHL‏ می شوند. با اصلاح بهداشت می توان بیماری را بطور موثر کنترل نمود. این اصلاحات 
شامل ساماندهی OLS‏ کاربرد سیستم های خالص سازی برای جلوگیری از آلودگی ذخایر آب و گام های 
مناسب برای جلوگیری از آلودگی LE‏ است. همچنین واکسن برای وبا موجود است که دوره حفاظت و ایمنی آن 
کوتاه می باشد. واکسن خوراکی جدید ساخته شده است و در کشورهای صنعتی برای مسافرانی که به کشورهای 
اندمیک سفر می LS‏ تجویز می شوند که واکسن حاوی ویبریوکلرا کشته شده در ترکیب با زیر واحد B‏ می باشند. 
Lb‏ چندین دوز برای ایجاد ایمنی تزریق شود که منجر به ایمنی برای ۲ تا ۳ سال می شود. plow‏ واکسن ها شامل 
واکسن زنده و واکسن تخفیف AL Ls‏ هستند. واکسنی علیه نژادهای O139‏ وجود ندارد. از پروفیلاکسی به وسیله 
تتراسیکلین نیز برای کاهش ریسک عفونت در مسافرانی که ay‏ مناطق اندمیک سفر می کنند استفاده می شود. اما 
4338 جلوگیری از انتقال وبا نیست. به دلیل بالا بودن دوز عفونی ویبریو کلراء پروفیلاکسی به وسیله آنتی بیوتیک 
معمولا در افرادی که بهداشت را رعایت می کنند. لازم نیست. 


(Aeromonas) آثروموناس‎ 

آثروموناس باسیل گرم منفی» بی هوازی اختیاری است که از لحاظ مورفولوژیکی شبیه به انتروباکتریاسیه می باشد. 
از شانزده گونه آثروموناس ؛چهارده گونه آن با بیماری انسان در ارتباط است. مهم ترین پاتوژن ها آثرومون اس 
هی دروفیلیا؛ آثروموناس کاویه و آثروموناس ورونی. بیووار رسوبریا هستند. دو بیماری در ارتباط با آثروموناس است: 
گاستروانتریت و عفونت زخم ( با یا بدون باکتریمی). ناقلین گاستروانتریت در تقریباً ZY‏ افراد به خصوص در ماه 
ch‏ گرم سال دیده می شوند. به هر حال جدا سازی این ارگانیسم از نمونه های انتریک نشان دهنده بیماری 
نیست بلکه به وسیله تظاهرات کلینیکی بیماری تعیین می شود. گاستروانتریت به طور طبیعی بعد از خوردن آب یا 
غذای آلوده و عفونت زخم پس از تماس با آب آلوده ایجاد می شود. همچنین عوامل بیماریزای فراوانی ( مثل 
انتروتوکسین» همولیزین» اندوتوکسین پروتشازه سیدروفورها و فاکتورهای چسبندگی ) برای آثرومون اس تشسخیص 
دوه Blast‏ تفن thls Ul‏ موم تیسکه at‏ ها elena bole pilings‏ سمسیرک قرشست الب بر 
بیماران با نقص ایمنی ( خصوصاً آنهایی که دارای بیماری صفراوی یا بیماریهای بدخیم هستند) (۲) بیماری اسهالی 
در افراد سالم (۲) عفونت های زخم هستند. 

گاستروانتریت در بجه هامعمولا حاد و شدید است اما در بالغین اسهال مزمن می دهد. گاستروانتریت شدید حاصل از 
آثروموناس شبیه شیگلوز است که در آن خون و لکوسیت در مدفوع بیماران یافت می شود. بیماری اسهال حاد» خود 
محدود شونده بوده و تنها مراقبت های حفاظتی در مورد بیماران plod‏ می شود. آنتی Saige‏ درمانی در بیماران 
مبتلا به بیماری اسهال مزمن Ly‏ عفونت سیستمیک لازم است. آثروموناس به پنی سیلین اکنر سفالوسپورینها و 
اریترومایسین مقاوم است. اما جنتامایسین و تری متوپریم سولفامتو کسازول و کلرامفنیکل روی آن موّثر است. 
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خلاصه 


خلاصه‌ی عفونت‌های ویبریو IS‏ 

فیزیولوژی و ساختار 

باسیل های گرم منفی» بی هوازی اختیاری» تخمیرکننده 

نیازمندی های غذایی ساده» نیازی به نمک برای رشد ندارد ولی می تواند آن را تحمل کند. 

سویه ها بر مبنای آنتی ژن های دیواره سلولی O‏ تقسیم بندی می شوند. بیش از ۱۴۰ گروه سرمی دارد. 

سویه های ویبریو کلرا گروه سرمی ۱() به چند سروتیپ تقسیم شده (اینابا» او cll‏ هیکوجیما) و بیوتیپ ( 
التور و (SUS‏ 


ویرولانس 


اپیدمیولوژی 

سروتیپ O1‏ عامل پاندمی cle‏ بزرگ ( اپیدمی در سراسر جهان ) با میزان مرگ و میر قابل توجه در 
کشورهای عقب مانده است. pled‏ پاندمی های کلرا به وسیله سروتایپ (() ایجاد می شود اگرچه O139‏ 
می تواند بیماری مشایهی را ایحاد نماید و باعث پاندمی شود. 

ارگانیسم در اقیانوس ها و خلیج های سراسر دنیا یافت می شود و در ارتباط با صدف ها است. 

ارگانیسم می تواند به راحتی در آب تکثیر نماید. 

میزان آلودگی آب با باکتری در Gb‏ ماه های گرم افزایش می یابد. 

مصرف غذا یا Gl‏ آلوده باعث شیوع می شود. 

انتشار از فردی به فرد دیگر ob‏ است زیرا دوز عفونی بسیار بالاست. 

دوز عفونی بالاست چون ارگانیسم توسط اسید معده (go ALLS‏ شود. 

Suis 

آزمایش ماکروسکوپی مدفوع نامناسب است چون ارگانیسم در حجم زیادی از اسهال آبکی دفع می شود. 

کشت Lb‏ در اوایل بیماری و با استفاده از مدفوع تازه انجام شود. 


درمان» پیشگیری و کنترل 

درمان آنتی بیوتیکی موجب کاهش باکتری و سم حاصل از آن می شود. داکسی سیکلین (در (GL‏ تری 
متوپریم سولفامتوکسازول (در اطفال) يا فورازولیدون (در زنان باردار) استفاده می شود. 

وضعیت بهداشتی مناسب برای کنترل دارای اهمیت است. 
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خلاصه‌ی بیماری‌های کلینیکی 
ویبریو کلرا 
وبا : aloo‏ با اسهال ST‏ استفراغ شروع می شود که می تواند منجر به دهیدراتاسیون شدید. 
اسیدوز متابولیک» هیپوکالمی و شوک هیپوولمیک شود 


گاستروانتریت : شکلهای خفیف اسهال به وسیله سویه های ویبریو کلرای:0 وسروتییهای 
pe‏ 0۱ ایجاد می شود 


ویبریو پاراهمولیتیکوس 
گاستروانتریت : بطور معمول خود محدود شونده با علایم اسهال تهوع» استفراغ» 
کرامپهای شکمی, سردرد و کمی تب 


ویبریو ولنیفیکوس 
عفونت زخم : عفونت شدید وکشنده که با علایم اریتم. درده تشکیل تاول» نکروز SL‏ 
و سپتی سمی شناخته می شود 


خلاصه‌ی عفونت‌های ناشی از ویبریو پاراهمولیتیکوس 
فیزیولوژی و ساختار 

باسیل های گرم منفی Oped‏ بی هوازی اختیاری» تخمیر کننده 
نیازمندی های تغذیه ای ساده و نیاز به نمک برای رشد 


اپیدمیولوژی 

ارگانیسم در اقیانوس و خلیج در سراسر دنیا یافت می شود. 

در bls)!‏ با مصرف صدف آلوده می باشد. 

در ایالات متحده جدا نشده است ولی پاتوژن عمده در کشورهایی که از ماهی خام استفاده 
Sil gobs" ox‏ 

us 

کشت باید برای ویبریوکلرا انجام شود. 


درمان. پیشگیری و کنترل 

بیماری خود به خود محدود شونده است اگر چه آنتی بیوتیک می تواند علایم را کوتاه Soles‏ 
و دفع مایعات را متوقف سازد. 

بیماری از طریق پختن مناسب صدف قابل پیشگیری است. 

هیچ واکسنی در دسترس نمی باشد. 


۱ ۵ ۰ 
فصل چهار دهم:ویبر یو و آثروموناس کمپیلوباکترو هلیکوباکتر 


کمپیلوباکتر و هلیکوباکتر 

طبقه بندی کمپیلوباکتر و هلیکوباکتر متحمل تغییرات زیادی شده است. با اینحال تکنیک های بیولوژی مولکولی ( مانند آنالیز 
توالی ژن های 115/۷۸ (16s‏ تشخیص iy)‏ و پروتئین های دیواره سلولی» تشخیص سرولوژیکی و خصوصیات بیوشیمیایی 
بسیاری از اشتباهات طبقه بندی را حل کردند. این جنس ها به باسیل های گرم منفی مارپیچی همراه با خصوصیات : (۱)درصد 
G+C Gol‏ در DNA‏ (۲) عدم توانایی تخمیر يا اکسید کردن کربوهیدرات ها (۳) رشد فقط در حضورمقادیر کم اکسیژن 
(میکروآتروفیل) تعلق دارند. 


کمپیلوباکتر (Campylobacter)‏ 
جنس کمپیلوباکتر شامل باسیل های گرم منفی بشکل ویرگول وکوچک است (شکل ۱۳۱۲) و به وسیله فلاژل قطبی حرکت 
می کنند. بیشتر گونه ها میکرواثروفیلیک هستند و برای رشد به اتمسفری با اکسیژن کم و میزان بالایی از هیدروژن و دی 
اکسید کربن نیاز دارند. مجموعه ای از ۱۶ گونه و زیرگونه امروزه تشخیص داده شده است که بیشتر آنها leg ele‏ های 

انسان می باشند (جدول۱۴-۴). 

بیماری cle‏ ایجاد شده به وسیله کمپیلوباکترها اغلب گاستروانتریت و سپتی سمی هستند. کمپیلوباکتر ژژونی شایع ترین عامل 
گاسترونتریت ob Sb‏ است. کمپیلوباکتر کلی(0.00[3) ) در کشورهای در حال توسعه شایع ترین عامل گاستروانتریت 
هتم esl‏ خسلویا کنر poston‏ به احتمال زیاد عامل مهم گاستروانتریت در انسان است اما بروز واقعی بیماری Soul‏ شده کم 
تخمین زده می شود (کمپیلوباکتر آپسالنسیس به وسیله آنتی بیوتیک هایی که در محیط جداسازی برای سایر کمپیلوباکتر ها 
استفاده می شود مهار می گردد). plo‏ گونه ها ay‏ ندرت عامل گاستروانتریت يا عفونت های سیستمیک هستند. برخلاف سایر 
گونه cle‏ کمپیلوباکتر فتوس به طور شایع مسئول ایجاد عفونت های سیستمیک مانند باکتریمی» ترومبوفلبیت سپتیک» آرتریت» 
سقط های عفونی و مننژیت می باشد. 


جدول ۱۴-۴ گونه های کمپیلوباکتر با بیماری انسان 
گونه ها میزبان» مخزن بیماری انسانی کرت 


کمپیلوباکتر ژژونی زیرگونه ژژونی ماکیان» خوک» Siw‏ گربه. گاستروانتریت» سپتی سمی» 

C.jeyuni subsp.jejuni‏ پرندگان» راسوء خرگوش, | مننزیت» سقط خود به خودی, | شایع 
حشرات» گاو پروکتیت» سندروم گیلن باره 

کمپیلوباکتر ژژونی زیرگونه دوی لثی انسان گاستروانتریت» گاستریت» 

re C.jejunisubsp. doylei 

کمپیلوباکتر کلی زیر گونه فتوس خسوکه ماکیان gl Se‏ | کاستروانتریت» سپتی سمی» 

C.coli subsp.fetus‏ گوسفند. پرندگان آبسه 

کمپیوباتر آپسالینسیس , سگه گربه سپتی سمی, گاستروانتریت» 

C.upsaliensis‏ سقط خود به خودی» مننژیت 

کمپیلوباکتر فتوس زیر گونه فتوس گاو گوسفند سپتی سمی 

C.fetus subsp.fetus 


کمپیلوباکتر فتوس زير گونه ونرالیس گاو سپتی سمی 
C.fetus subsp. 5‏ 


کمپیلوب اکتر هیواینتسستینالیس | ol Sigh‏ هامستر گوزن ‏ | گاستروانتریت 
C.hyointestinals‏ 
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۳ | Coe yy er) انسان‎ C.CONCISUS کمپیلوباکتر کانسیسوس‎ 
) ۰ ۹ a 
گاستروانتریت‎ 

کمپیلوباکتر اسپوتوروم زیرگون 4 اسپوتوروم ‏ انسان, گاو» خوک آبسه» گاستروانتریت 

1۳ C.sputorum 

subsp.sputorum 

کمپیلوباکتر کورووس C.curvus‏ انسان بیماری دور دندانی» rr‏ 
a‏ ۹ ۰ ) 
گاستروانتریت 

کمپیلوباکتر رکتوس C.rectus‏ انسان بیماری دور دندانی ze‏ 

که رک ۱ 
کمپیلوباکتر شوا C.showae‏ اسان بیماری دور دندانی نادر 


شکل ۱۴-۲: کشت مخلوط باکتری های مدفوع. کمپیلوباکتر 
باسیل های گرم منفی» خمیده و نازک هستند. 


فیزیولوژی و ساختار 

Ap dest Dts ها سا شیف‎ eet Bl oth یک‎ eld iL 
apis کرسول‎ yee tle east alia تاره ای‎ Aha a she inlelly 
حرارت و آنتی ژن های فلاژلی برایرده بندی اپیدمیولوژیکی نمونه های کلینیکی استفاده می گردند.‎ 

تن ومد مرها پر ممارش cd‏ کاس وروت هدنل ایک al‏ ها در مسر باس که 
(70۵-۷ میکروآتروفیلی ک) و دی اکسید کربن زیاد (۶0۵-۱۰) رشد بهتری دارند مشکل می باشد . به ogre‏ 
کمپیلوباکتر ژژونی در حرارت)" ۳۲ بهتر از LLB VOC‏ می کند. از این خصوصیات برای جداسازی انتخایی 
کمپیوباکترهای پاتوژن در نمونه های مدفوع استفاده می گردد.کمپیوبکترها از میان فیلترهای ۴۵/-1100] عبسور 
می کنند در حالی که سایر پاکتری ها روی فلت باقی می مانند 


پاتوژنز و ایمنی 

تلاش برای تعیین نقش فاکتورهای ویرولانس اختصاصی در بیماری های کمپیلو باکتریایی به خاطر عدم وجود 
مدل حیواتی برای مطالعه بیماری ها بی تتیجه مانده است. کمپپلوباکتر ژوزنی گونه ای است که ty‏ مطالعه شده 
است. اگر چه ادهسین ها آنزيم های سیتوتوکسیک و انتروتوکسین ها در این گونه تشخیص داده شده اند ولی 
تشن اتصاصی انا دبمار yg Ua‏ غیت اه هه انب واه اس Vila‏ سای کیت itr‏ دوز 
عفونی می باشد. ارگانیسم ها درشرایطی که اسید معده کاهش adh‏ یا اسید معده خنثی شود بیماری ایجاد می 
کند. همچنین وضعیت آیمنی بیمار روی شدت بیماری تأثیر دارد. افراد در مناطق اندمیک میزان قابل اندازه گیری از 
آنتی بادی های اختصاصی سرمی و ترشحی را تولید می کنند و کمتر دچار بیماری شدید می شوند. بیماران مبتلا 
به هیپوگاماگلبولینمی دچار بیماری شدید و طولانی به وسیله کمپیلوباکتر ژوژنی می گردند. 
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در بیماری های معدی- روده ای ناشی از کمپیلوباکتر ژژونی» آسیب هیستولوژیکی بارزی به سطوح موکوسی 
ژژنوم. pg th!‏ و کولون وارد می شود. سطح موکوس ظاهری زخمی, ادم‌اتوز و خونی دارد و همراه با pre‏ وجود 
کریپت در غدد اپیتلیالی و اینفیلتراسیون لامینا پروپریا با نوتروفیل. سلول های تک هسته ای و ائوزینوفیل می باشد. 
این روند التهاب بانفود ارگانیسم به داخل بافت روده ای تطابق دارد. لیکن نقفش دقیق توکسین های 
سیتوتوکسیک. انتروتوکسین ها و فعالیت اندوتوکسیک که در کمپیلوباکتر ژژونی جدا شده. مشسخص نشده است. 
بآ ال استونه-شایی le a‏ وت که تا کنو SLT‏ ری مس بات این dbl‏ اه 
ارگانیسم به a‏ مخاطی توصیف شده است . بنابراین» سویه های بدون ادهسین و سویه های غیر متحرک بیماری 
زا هستند. 

کمپیلوباکتر ژژونی و کمپیلوباکتر آپسالفسیس در سندرم گلین باره نقش دارند. این سندرم اختلال انوایمیون سیستم 
عصبی محیطی است که به وسیله سستی قرینه بیش از چندین روز مشخص می شود. اگرچه این سندرم با بیماری 
های کمپیلوباکتر ژژونی همراه است ولی با سروتیپ های خاصی دیده می‌شد (اغلب با سروتیپ : (O19‏ اعتقاد بر 
این است که پاتوژنز این بیماری وابسته Ay‏ واکنش متقاطع بین الیگوساکاریدهای کمپیلوب‌اکتر و گلیکواسفنگو 
لیپیدهای سطح بافت عصبی می باشد. بنابراین آنتی بادی cle‏ کمپیلوباکتر باعث آسیب به بافت عصبی در سیستم 
اعصاب مرکزی می شود. یک اختلال دیگر باکتری »آرتریت JL‏ شده است که با درد و تورم مفصل همراه است و 
می تواند برای ماه ها و سال ها پایدار بماند. 

از آنجایی که کمپیلوباکتر ژژونی و کمپیلوباکتر کلی ندرتاً باکتریمی می دهند (۱/۵ مورد در هر ۱۰۰۰ مورد عفونت 
روده‌ای) ولی از ویژگی های کمپیلوباکتر فتوس انتشار از مجرای گوارشی به جریان خون و مناطق دور آن است. 
qual‏ خاک با رظان Wil‏ انم on‏ پاش ات la)‏ کاهی ان ی aks‏ کنه کوب کر فیس نله کساسان 
و al‏ بادی cle‏ کشنده سرمی مقاوم است در حالی که کمپیلوباکتر ژژونی و سایر کمپیلوباکترها سریعا به وسیله 
این عوامل کشنده می شوند. کمپیلوباکتر فتوس به وسیله پروتلین شبه کپسولی (پسروتئین (S‏ پوشیده شده است 
که اين ماده از کشندگی کمپلمان سرم جلوگیری می‌کند (با مهار اتصال 3 به باکتری)؛ اگر کمپیلوباکتر قوس 
این لایه پروتئینی را از دست بدهد دیگر بیماری زا نیست. 


اپیدمیولوژی 

عفونت cle‏ کمپیلوباکتری زئون وز هستند و دارای مخازن حیوانی متعددی می باشند (جدول ۱۳-۴). انسان بعد از 
مصرف غذاء شیر يا آب آلوده با کمپیلوباکتر ژژونی و کمپیلوباکتر کلی به عفونت دچار می شود و مرغ و بوقلمون 
آلوده مسئول نیمی از عفونت های کمپیلو باکتربایی در کشورهای توسعه یافته می باشند. در مقابل کمپیلوباکتر آپ 
سالنسیس اغلب بعد از برخورد با سگ های اهلی (چه آنها که حاملین سالم اند و چه توله های مبتلا به بیماری 
اسهالی) منتقل می‌گردد. تولیدات غذایی که اسید معده را خنشی می کنند (مانند شیر) به طور موّثری دوز عفونی را 
کاهش می دهند. انتقال مدفوعی- دهانی از شخص به شخص ممکن است رخ دهد ولی انتقال بیماری از کسانی 
که با غذا سر و کار دارند شایع نیست. 

میزان بروز واقعی عفونت cle‏ کمپیل و باکتریایی ناشناخته است زیرا بیماری به سازمان های بهداشتی عمومی 
گزارش نشده است. کمپیلوباکتر آپسالینسیس مسئول تقریباً ۱۰/ عفونت ها است و این گونه با SSS‏ های معمول 
جدا نمی‌گردد. بیماری اغلب در ماه cle‏ گرم اتفاق می افتد ولی درطول JLo‏ نیز رخ می دهد. حداکثر بروز بیماری 
در GL‏ جوان دیده می‌شود. در کشورهای در حال توسعه بیماری دارای علامت. در cle doy‏ کوچک و حاملین 
بدون علامت و مزمن در بزرگسالان دیده می‌شود. عفونت های کمپیلوباکتر (wg td‏ (سالیانه کمتر از ۲۵۰مورد 
گزارش شده است). بر خلاف کمپیلوباکتر ژژونی» کمپیلوباکتر ogi‏ اغلب افراد دچار نقص ایمنی را مبتلا می‌کند. 
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بیماری های کلینیکی 

عفونت های معدی- روده ای ایجاد شده dy‏ وسیله کمپیلوباکتر ژژونی» کمپیلوباکتر IS‏ کمپیلوباکتر آپ سالینسیس 
و سایرپاتوژن های روده ای به طور شایع همراه با انتریت حاد اسهال, تهوع, تب و درد شکمی می باشند پیماران 
در اوج بیماری ۱۰ حرکت روده در روز يا بیشتر دارند و مدفوع ممکن است خونی باشد. بیماری Lagat‏ خود محدود 
شونده است هر چند علائم ممکن است یک هفته با بیشتر ادامه داشته باشد. تظاهرات بالینی شامل کولیت. درد حاد 
شکمی, باکتریمی و عفونت های مزمن است. در اغلب عفونت های ناشی از فتوس بیمار در آغاز بیماری 
گاستروانتریت را تجربه می کندکه با سپتی سمی دنبال می شود. 


تشخیص آزمایشگاهی 
میکروسکوپی 

مرها درگ atc‏ وه ayaa fl‏ هی زک yah‏ خی i‏ ضوسیت حرکت ig‏ می زاین 
به وسیله میکروسکوپ فاز کنتراست در نمونهمدفوع تزه دیده شود. لیکن این آزمایش به ندرت انجام ی شود. باکتری در 
نمونه های کشت شده به صورت باسیل های کوچک خمیده با آرایش تکی يا جفتی (يا به صورت Jb‏ پرندگان wh»‏ با به 
(S JSS‏ دیده می شود (شکل ۱۴-۲). 


کمپیلوباکتر ژژونی. کمپیلوباکتر آپسالینسیس برای سال ها ناشناخته بودند زیرا جداسازی آنها نیازمند رشد در اتمسفر 
میکروآثروفیلیک (۵-۷ To‏ اکسیژن» ۵-۱۰ 0 دی اکسید کربن و معادل آن نیتروژن) و در دمای انکوباسیون بالا (۴۲۳) 
است. باکتری روی محیط انتخابی حاوی خون یا کلسترول( برای از Oe‏ بردن رادیکال های سمی اکسیژن) و آنتی بیوتیک (به 
منظور مهار رشد ارگانیسم های آلوده کننده) کشت داده شود. 

کمپیلوباکترها ارگانیسم هایی با رشد آهسته هستند و اغلب به ۴۸-۷۲ ساعت يا بیشتر انکوباسیون نیاز دارند. کمپیلوباکترفتوس 
ترموفیل نیست و نمی تواند در OC‏ ۴۲ رشد کند لیکن جداسازی آن نیاز به شرایط میکروآثروفیل دارد. 


درمان پیشگیری و کنترل 

گاستروانتریت کمپیلوباکتربایی به طور تیپیک عفونت خود محدود شونده است که با جبران آب و الکترولیت های از 
دست رفته بهبود می یابد. درمان آنتی بیوتیکی ممکن است در بیماران Mine‏ به عفونت شدید Ly‏ سپتی سمی استفاده 
گردد. کمپیلوباکترها به آنتی بیوتیک های متنوع و وسیع حساس است از جمله ماکرولیدها (مفل اریترومایسین» 
آزیترومایسین کلاریترومایسین)» تتراسیکلین هاء آمینوگلیکوزی دهاء کلرامفنیکل, فلوروکوئینول ون هاء کلیندامایسین, 
آموکسی سیلین/ کلاوولانیک اسید و ایمی پنم ها. اغلب به پنی سیلین هاء سفالوسپورین ها و سولفونامیدها مقاوم 
می باشند. اریترومایسین داروی انتخابی در درمان CQ ysl‏ است. تتراسیکلین یا کوئینولون ها دومین دارو می باشند. 
قوش یه lets‏ ها Gala ils gs‏ انس Ugh il Sle‏ سکن است اف سس ات ot gol at tlh‏ 
سیلین / کلاوولانیک اسید می تواند به جای تتراسیکلین در بچه های کوچک استفاده شود. عفونت های سیستمیک 
با یک آمینوگلیکوزید. کلرامفنیکل با ایمی پنم درمان می شوند. 
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جلوگیری از ابتلا به انتریت کمپیلوباکتریایی با تهیه صحیح غذا ( خصوصاً مسرغ و بوقلمون )» اجتناب از مصرف 
تولیدات غذایی پاستوریزه نشده و تعبیه حفاظ هایی به منظور جلوگیری از آلودگی مخازن آبی صورت می گیرد. 
احتمال اینکه حمل کمپیلوباکتر در مخازن حیوانی مانند صرغ و بوقلمون برطرف شود وجود ندارد بنابراین» خطر 
عفونت اکتسابی از این مخازن باقی خواهد ماند. 


جدول ۱۴-۵ صفات فنوتیپی کمپیلوباکترها و هلیکوباکترها 


۲ AS 
ه. فنلیه‎ ay 5545 ک. :ود ک.‎ 1 
eles ژژونی کلی تایه فتوس پیلوری‎ wks 


اکسیداز + + + + 
کاتالاز + + -/w‏ + 


= + = + + + + نیترات‎ le! 


وهآ - ۱ - - ۰ ۱ - 
هیدرولیز 

هیپورات + ~ - - - - - 
ایندوکسیل 


استات + + + - - = + 
رشد در 


۵ درجه - - - + - - - 


+ + + + + 5 + 4> 9 ۷ 


۲ درجه " + + 7 7 = 2 


رشد در 70۱ گلیسین 


متغیر at 5 i‏ + 
aie‏ حسا , bes re‏ بح 
چنیا حسا 7 
تالیدیکسیک آسید سفالوتین sa ae ce‏ متیر وم w wo‏ 
مقاوم مقاوم حساس حساس gla‏ حدواسط alts‏ 


هلیکوباکتر (Helicobacter)‏ 
درسال ۱۹۸۳ Juul‏ های aud pita eS‏ کمپیلوینا pS‏ در پیماران میعلا ay‏ کاسعریت نوع B‏ پیدا شند. gyal‏ آرگانیسم 
ها بدا ay‏ عنوان کمپلوبکتر دسته بندی شدند ولی بسداً در جنس جدید هلیکوباکتر قرار گرفتند. باکتری هلیکوباکتر 
پیلوری امروزه با گاستریت» زخم gle‏ پپتیک» آدنو کارسینومای معده 9 لنفوم سلول B‏ مخاط معده (MALT)‏ 
همچنین مجرای روده به وسیله هلیکوب اکتر سینادی و هلیکو اکترفنلیا که از مردان هم جنس باز مبتلا به پروکتیت 
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جدول ۱۴-۶ گونه‌های هلیکوباکتر مرتبط با بیماری انسانی 
گونه‌ها مخزن بیماری انسانی کثرت وقوع 
پیلوری H. pylori‏ انسان» پریمات ها | گاستروانتریت» زخم معده» آدنو کارسینومای 7 

خوک معده 4 
سیندایی H.cinaedi‏ ۱ گاستروانتریت» سیتی سمی» پروکتوکولیت» a‏ 

alee asl pail 

سلولیت 

فنلیا H.fennelliae‏ انسان گاستروانتریت» سپتی سمیی پروکتوکولیت als pe‏ 
کانیس H.canis‏ سگ گاستروانتریت نادر 
پولوروم H.pullorum‏ ماکیان گاستروانتریت نادر 
کانادنسیس H.canadensis‏ انسان گاستروانتریت نادر 
فیزیولوژی و ساختار 


گونه های هلیکوباکتر بر اساس آنالیز ژن های TRNA‏ 165 اسیدهای چرب سلولی و وجود فلاژل های قطبی مشخص 
می‌شوند. هلیکوباکتر در کشت های جوان شکل مارییچی درد ولی می تواند در کشت های sad‏ شکل کوکسی به خود یکی رد 
JS.)‏ ۱۴-۳ 

SoU Ss‏ پیلورعن lad‏ عقحرک انیت و fas‏ زیادین آورة از تولید con‏ کل آزره از در گونه ها خلیکوبا کیر اتساتی اسست کته 
در معده را کلنیزه می شونده تولید می گردد؛ ولی در گونه های CSL‏ شده در روده این آنزيم شایع نیست. هیلکوباکتر 
کربوهیدرات ها را تخمیر و يا اکسیده نمی کنند اما می توانند اسیدهای آمینه را به وسیله cle oly‏ تخمیری متابولیزه نمایند. 
هلیکوباکتر پیلوری و ple‏ هلیکوباکترها برای رشد نیاز به محیط غنی شده با خون» سرم. زغال» نشاسته یا زرده تخم مرغ در 
شرایط میکروآتروفیلیک ( اکسیژن کم و COD‏ افزايش (AL‏ دارد و در محدوده حرارتی بین OC‏ ۳۰ تا VV PC‏ رشد می کند. 


شکل ۱۴-۲ میکروسکوپ الکترونی از هیلکوباکتر پيلوري در یسک 
کشست ۷ روزه. باسیل ها و JIS il‏ کوکسی به دانه های 
مغناطیسی استفاده شده در طی پروسه ایمونومغناطیس متصل 
شده اند. 


/ ‘\ 
Coccoid Bacilli Coccoid 


پاتوژنز و ایمنی 

اکنر تحقیقات بر روی فاکتورهای ویرولانس هلیکوباکتر پیلوری متمرکز شده است. فاکتورهای متعددی در تورم 
codec‏ تغییر تولید اسید معده و از بین بردن بافت که مشخصات بیماری ناشی از هلیکوباکتر پیلوری هستند دخیل 
می باشند (جدول۱۴-۷). کلنیزاسیون اولیه به وسیله عوامل زیر تسهیل می گردد: 

(۱) ممانعت از تولید اسید به وسیله پروتلین مهارکننده اسید (۲) خنشی سازی اسید معده با تولید آمونیاک حاصل از 
فعالیت اوره آز باکتری به وسیله پروتئین شوک حرارت که روی سطح باکتری با اوره آز هم زمان بیان می گردد و 
سپس افزايش می یابد. 


۳۹۹ 


هلیکوباکتر های متحرک به طور فعال می 


۱ ۰ 
فصل چهار دهم:ویبر یو و آثروموناس کمپیلوباکترو هلیکوباکتر 


توانند از glee‏ مخاط معده عبور کرده و به سلول های اپیتلیال حمله 


کنند. آسیب بافتی ناحیه ای به وسیله محصولات فرعی اوره oj]‏ موسینان فسفولیپازها و فعالیت سایتوتوکسین 
واکوئوله کننده که آسیب سلول cle‏ اپی تلیال را افزایش می دهد وساطت می شود و این عوامل به همراه اوره آز و 
لیپوپلی ساکارید باتری پاسخ التهابی را Sa pd‏ می کنند. هلیکوباکتر پیلوری به وسیله تولید سوپر اکسید دسموتاز 
و کاتالاز از فاگوسیتوز و کشته شدن درون سلولی محافظت می شود. هلیکوباکتر پیلوری همچنین تولید فاکتورهای 


زیر را تحریک می کنند: (۱) ترشح IL-8‏ (۲) 
می گردد (۳) مرگ برنامه ریزی شده سلول های 


تولید فاکتور فعال کننده پلاکتی که باعث افزایش ترشح اسید معده 
اپیتلیال. 


جدول ۱۴-۷ فاکتورهای ویرولانس هلیکوباکتر پیلوری 


فاکتورهای ویرولانس 

اوره آز 

پروتلین شوک حرارتی(1513) 
پروتئین بازدارنده اسید 

فلاژل 

آدهسین ها 

موسیناز 

فسفولیپازها 


سوپراکسیددیسموتاز 
کاتالاز 


gi gir lw‏ کسین واکوئوله کننده 


فاکتورهای دیگر 


اپیدمیولوژی 


عملکرد 
tS‏ کردن اسید معده تحریک کموتاکسی مونوسیت ها و نوتروفیل هاء 
تحریک تولید سایتوکاین های التهابی 

افزایش بیان اوره آز 

القای کاهش اسید کلریدریک درطی عفونت حاد با مهار ترشح اسید از 
سلول‌های پارشیال 

نفوذ به لاه مخاطی معده و حفاظت در برابر محیط اسیدی 

واسطه اتصال ay‏ سلول های میزبان» مثال هایی از ادهسین ها شامل 
هماگلوتینین» ادهسین اتصال به اسید سیالیک, ادهسین گروه خونی لوئیس 

پارگی مخاط معده 

پارگی مخاط معده 

ممانعت از کشتار فاگوسیتی از طریق AS‏ کردن متابولیت های اکسیژن 

ممانعت از کشتار فاگوسیتی از طریق خنثی کردن پراکسیدها 

القای واکوئولاسیون سلول های اپیتلیال» تحریک مهاجرت نوتروفیل به 
داخل مخاط 

تحریک ترشح 1-8 از طریق سلول cle‏ اپیتلیال معده که موجب فعال 
کردن نوتروفیل ها می شود. 

تحریک سلول های blow‏ معده برای تولید فاکتور فعال کننده ASW‏ که 
موجب تحریک ترشح اسید معده می شود. 

ell‏ تیک She was‏ سول شا ایس قیال فتاه که موی 
القای آسیب بافتی می شود. القای مرگ سلول های اپی تلیال معده 


اطلاغات زیادی فرباره شنیوع علیکوی اکن feel,‏ سال ۱۹۸۴ cll‏ کته ela alr pe tl‏ بار در [ack‏ 
گردید جمع آوری شده است. بالاترین میزان بروز ناقلین در کشورهای در حال توسعه پیدا می شود که ۷۰-۹۰ 90 


جمعیت اغلب قبل از ۱۰سالگی کلنیزه می شوند. 


۳۷۰ 


۱ ۰ 
فصل چهار دهم:ویبر یو و آثروموناس کمپیلوباکترو هلیکوباکتر 


در [iis‏ کتسورهای توسعه AB‏ مانشد آمریکا میسزان بروز کلونیزاسیون هلیکوباکتر پیلوری در افراد سالم درطی 
دوران کودکی به طور نسبی پایین است. تفاوت در میزان کلنیزاسیون بین کسورهای در حال توسعه و توسعه یافتد 
بعلت بهبود استانداردهای بهداشتی در کشورهای توسعه يافته می باشد. 

انسان مخزن اصلی این باکتری است به احتصال زباد به وسیله راه سدفوعی- دهانی منتقنل شود این ارانیسم به 
طور واضحی با بیماری ole‏ مانند گاستریت» زخم های معده آدنوکارسینومای معده و لنفومای ble MALT‏ 
معده همراه می باشد. انتظار می رود که درمان افراد کلنیزه شده Ly‏ عفونی شده باعث کاهش این بیماری ها شود. از 
بین بردن هلیکوباکتر پیلوری در بیماران بدون بیماری علامتدار بعطلت نقش حفاظتی eel‏ در برابر بیم‌اری 
ریفلاکس به مری و آدنوکارسینومای مری SLOT‏ و کاردیای معده عاقلانه نیست. مسلما رابطه پیچیده ای بین 
هلیکوباکتر پیلوری و میزبانش وجود دارد که ناشناخته باقی مانده است. 


بیماری های کلینیکی 

گونه هلیکوباکتر به هلیکوباکترهای گاستریت (هلیکوباکتر پیلوری)؛ هلیکوباکتر روده ای (هلیکوباکتر پولوروم» هلیکوب اکتر 
کانادنسینس» SU gS ale‏ کانیس» هلیکوپاکترفنلیا هلیکوباکتر سینادی) می تواند سیم بندی شود. بیماری ناشسی از هلیکوی اکتر 
مستقیماً در ارتباط با مکان کلونیزاسیون است. برای مثال هلیکوباکتر پیلوری درارتباط با گاستریت است و در حالیکه گونه GLa‏ 
آمروزه مدارک قوی بالینی وجود دارد که هلیکوباکتر پیلوری عامل اتیولوژیک واقعی همه موارد گاستریت تیپ 3 است. این 
مدارک شامل موارد زیر هستند : (۱)ارتباط ۱۰۰درصدی بین گاستریت و عفونت با باتتری (۲ ایجاد عفونت آزمایشی هم در 
حیوانات و هم در انسان ها (۳) بازگشت هیستولوژیکی تغییرات پاتولوژیکی هنگامی که درمان اختصاصی برای ریشه کنی 
ارگانیسم استفاده می گردد. هلیکوباکتر پیلوری امروزه به عنوان عامل ۸۰ درصد گاستریت و ۹۰ درصد زخم های دوازدهه 
پذیرفته شده است و با رفع ارگانیسم» بهبود زخم ها و تغییر معناداری در میزان عود بیماری حاصل می گردد. 

گاستریت مزمن فاکتور خطری برای کارسینوم معده است بنابراین شگفت آور نیست که رابطه ای بین عفونت با 
هلیکوباکترپیلوری و آدنوکارسینوما آنتروم معده و نه ناحیه کاردیا ( ناحیه ای از معده که dy‏ وسیله باکتری هلیکوباکتر پیلوری 
عفونی نمی شود) وجود داشته باشد. کلونیزاسیون پیلوری نیز با لنفوم Jobe‏ 13 مخاط همراه است. نقش هلیکوباکتر پیلوری در 
این بدخیمی ها مشاهده شده است. درمان بر ضد باکتری همراه با بازگشت لنفوم می باشد. گونه های سیندایی و فنلیا می توانند 
باعث گاستروانتریت و پروکتوکولیت همراه با سپتی سمی در مردان همجنس باز شوند. هلیکوباکتر سیندایی همچنین باعث 
سلولیت عودکننده همراه با تب و باکتریمی در بیماران سرکوب شده ایمنی می گردد. 


تشخیص آزمایشگاهی 
میکروسکوپی 

گونه پیلوری به وسیله آزمایش هیستولوژیکی نمونه های بیوپسی معده تشخیص داده می شود. اگرچه ارگانیسم می تواند در 
نمونه های رنگ آمیزی شده با هماتوکسیلین- ائوزین یا رنگ گرم دیده شود ولی رنگ نقره وارتین استاری حساس تر می‌باشد. 
حساسیت و اختصاصیت آنالیز هیستولوژیکی تقریبا ++ ZV‏ است و به عنوان استاندارد طلایی است. ولی با این وجود تست 
تهاجمی است و به عنوان تست معمول در آزمایشگاه انجام نمی شود. 


YY) 


۱ ۵ ۰ 
فصل چهار دهم:ویبر یو و آثروموناس کمپیلوباکترو هلیکوباکتر 


تست اوره jl‏ راه سریع تری برای تشخیص گونه پیلوری است. فعالیت اوره jl‏ می تواند jo ets‏ نمونه های بالینی اندازه 
گیری شود. تولید فراوان اوره آز توسط ارگانیسم اجازه می دهد محصولات فرعی قلیایی در کمتر از ۲ ساعت تشخیص داده 
شوند. حساسیت تست مستقیم با نمونه های بیوپسی از ZVO‏ تا ۹۵ / متغیر است. بنابراین» واکنش مثبت دال بر عفونت فعال 
است. محدودیت این روش cpl‏ است که نیاز به نمونه بیوپسی دارد. 

تست اوره آز تنفسی غیر مهاجم است و از روی بازدم انجام می گیرد به طوری که محصول ong!‏ ایزوتوپی را تولید کرده و 
مشخص می شود .حساسیت و اختصاصیت آن عالی است ولی متأسفانه نسبتا گران است . 


هلیکوباکتر پیلوری فقط می تواند در اتمسفر میکروآثروفیلیک روی محیط غنی شده با خون» همین يا شارکول رشد کند. غنی 
کردن محیط باکتری را از رادیکال های آزاد اکسیژن» پراکسید هیدروژن و اسیدهای چرب محافظت می کند. نمونه ها نباید در 
معط مسرت کشت ییاراک لیم ag igh‏ این tases‏ ها nah‏ سار کته هی کت ای تست SNS‏ 
نمونه های بیوپسی متعددی از موکوس معده تهیه گردد. به علاوه موفقیت کشت تحت تأثیر تحربه میکروبیولوژیست قرار دارد. 

شناسایی اولیه بر اساس خصوصیات رشد در شرایط انتخابی» abl‏ های مورفولوژیکی میکروسکوپی تیپیک و تشخیص اکسیداز, 
کاتالاز و فعالیت اوره آز می باشد. شناسایی قطعی هلیکوباکتر پیلوری و باکتری های وابسته به وسیله واکنش های خللاصه شده 


جداسازی آنتی ژنی 
آنتی ژن های هلیکوباکتر پیلوری در مدفوع وارد می شود و می تواند با روش پلی کلونال ایمونواسی آنزیمی شناسایی شود. 
حساسیت 5 اختصاصیت آن به ترئیب تقریبا ٩۰‏ درضد و ۹۵ درصد است. این تست راخت plod)‏ شده و ارزان go dtl oe‏ 


سرولوژی 

سرولوژی به عنوان تست تشخیصی انتخايي است که به تنهایی یا همراه با تست های آنتی ژنی انجام می شود عفونت با 
هلیکوباکتر پیلوری واکنش ایمنی همورال را تحریک می کند که در صورت ادامه برخورد با باکتری پایدار می ماند. 121۷1 در 
مراحل اولیه بیماری ظاهر شده و سپس کاهش پیدا می کند. IEA‏ و IEG‏ بعد از IGM‏ ظاهر شده و تا ماه ها و سال ها باقی 
می مانند. به علت این که تیترهای آنتی Gob‏ برای سال های زیادی باقی می ماند این تست نمی تواند تفاوت بین عفونت 
افو fis‏ ات شا نوف انم ail aol‏ پافی با قاری با باه یمام سبط تیب ات بای 


درمان پیشگیری و کنترل 

دستورات آنتی بیوتیکی متعددی برای عفونت های هلیکوباکتر پیلوری ارزیابی شده اند و استفاده از aT‏ بیوتیک یا ترکیبی از 
آنتی بیوتیک و بیسموت بی Cul SE‏ بیشترین موفقیت در بهبود گاستریت يا زخم پپتیک با ترکیب مهار کننده پمپ پروتون 
Ste)‏ امپرازول) و یک یا چند آنتی بیوتیک (مانند تتراسیکلین کلاریترومایسین, آموکسی سیلین» مترونیدازول) به دست می آید. 
بیسموت نیز می تواند اضافه گردد. در این زمان دستورات درمانی متعددی در حال استفاده هستند لیکن درمان باترکیب 
تتراسیکلین» مترونیدازول بیسموت و امپیرازول برای ۲ هفته. بیشتر از ٩۰‏ درصد عفونت را ريشه کن می کند. مقاومت در برابر 
مترونیدازول ممکن است ضرورت استفاده از مخلوط آنتی بیوتیکی را ایجاب نماید. عفونت با هلیکوباکتر سینادی و هلیکوباکتر 
فنلیا ager‏ با آمپی سیلین یا جنتامایسین درمان می شود. 


۳۷ 


۱ 4 ۲ 


فصل slam‏ دهم:ویبریو و 957 whi gog‏ ¢ کمپیلو با کترو PIL SAD‏ 


تلاش های زیادی برای تهیه واکسن هلیکوباکتر پیلوری صورت گرفته است. اوره آز و پروتئین شوک حرارتی منحصراً درسطح 
SL‏ بیان می شون و موفقیت در استفاده از اين آنتی ژن ها در تهیه واکسن درحال بررسی است. 


خلاصه 


خلاصه‌ی کمپیلوباکتر 


فیزیولوژی و ساختار 

باسیل cle‏ گرم منفی خمیده و نازک» به حدی نازک است 
که در اکثر مواقم باید با میکروسکوپ دارک فیلد مشاهده می 
شود. اکسیداز مثبت » تخمیر کننده کربوهیدرات» 
میکروآثروفیل 

ویرولانس 

فاکتورهایی که تنظیم کننده ادهسین. حرکت. تهماجم به 
مخاط روده هستند. 

پروتلین٩‏ در فیتوس مانع از اتصال CID‏ و فاگوسیتوز 
وابسته به کمپلمان می شود. ( مقاومت در برابر مرگ سرمی) 
سندروم گلین باره نوعی بیماری خود ایمنی ناشی از فعالیت 
آنتی ژنی متقاطع بین الیگوساکاریدهای موجود در کپسول 
باکتری و گلیکواسفنگولیپیدهای موجود بر روی سطوح بافت 
اپیدمیولوژی 

عفونت های زئونوزه ماکیان نپخته منبع شایع عفونت های 
نسانی هستند. 

عفونت به وسیله بلع غذای آلوده». شیر غیر پاستوریزه یا آب 
آلوده منتقل می شود. 

نتقال از فردی به فرد دیگر غیر معمول است. 

دوز عفونی Cowl VL‏ هر چند که اسید معده خنثی شود یا 


توزیع جهانی با عفونت های روده ای 1,251 در ماه های گرم 
سال مشاهده می شود. 


بیماری‌ها 

انتریت حاد همراه با اسهال بی قراری» تب و درد شکمی» 
اکثر عفونت ها خود محدود شونده هستند اما نمی توانند به 
مدت یک هفته يا بیشتر طول بکشند. 

فتوس در ارتباط با سپتی سمی بوده و به چندین plist‏ مختلف 
من ue‏ شود: 

تشخ 

روش میکروسکوپی حساس نیست. 

کی با اسفاده ار basen‏ ها اعساسی که سیون Sh‏ 
احیاء شده» دی اکسید کربن زیاد برای گونه cle‏ ترموفیل 
حرارت YL‏ صورت می گیرد. نیاز به انکوباسیون بیش از ۲ 


روز 


درمان» پیشگیری و کنترل 

برای گاستروانتریت» عفونت خود محدود شونده » و درمان با 
اریترومایسین و از طربق جبران آب و الکترولیت ها JB‏ 
کنترل می باشد. 

گاستروانتریت شدید و سپتی سمی با اریترومایسین درمان می 
شود ( دارای انتخابی)» تتراسیکلین و فلوروکویینولون هم 
مناسب است. 

گاستروانتریت Ly‏ عمل آوری مناسب LE‏ و مصرف شیر 
پاستوریزه» ممانهت از آلسودگی مخازن آب قابل پیشگیری 


۳۷۳ 


خلاصه‌ی هلیکوباکتر پیلوری 

فیزیولوژی و ساختار 

باسیل cle‏ گرم منفی خمیده 

تولید اوره آزبه میزان obj‏ شاخص هلیکوباکتری معده‌ای (مانند 
هلیکوباکتر پیلوری) و غیر معمول در هلیکوباکترهای روده‌ای 
(تست تشخیصی مهم برای هلیکوباکتر پیلوری) 


ویرولانس 


اپیدمیولوژی 

عفونت شایع است به ویژه آنهایی که در وضعیت بد اقتصادی- 
اجتماعی به سر می برند یا در اقوام در حال توسعه. 

انسان میزبان اولیه باکتری است. 

انتشار از فردی & فرد دیگر به ویژه مدفوعی - دهانی صورت 
می گیرد. 

مخزن حیوانی تاکنون شناخته نشده است. 

در سراسر چهان انتشار دارد و رویداد فصلی خاصی ندارد. 


بیماری ها 


۱ ۰ 
فصل چهار دهم:ویبر یو و آثروموناس کمپیلوباکترو هلیکوباکتر 


۳۹ 
میکروسکوپی» بررسی بافت شناسی نمونه های بیویسی 
حساس و اختصاصی است. 

tinal یت سای‎ alte! 

کشت نیاز به انکوباسیون در شرایط میکروآثروفیل دارد. رشد 
بسیار آرام است. نسبتاً غیر حساس است مگر این که چندین 
قطعه بافتی کشت شود. 

سرولوژی برای اثبات وجود هلیکوباکتر پیلوری مفید است. 
تست آنتی ژن هلیکوباکتر حساس و اختصاصی است. با نمونه 
مدفوع انجام می شود. 


درمان؛ پیشکیری و کنترل 

برای درمان عفونت های هلیکوباکتر پیلوری درمان با 
تتراسایکلین» مترونیدازول بیسموت وامپرازول برای ۲ هفته از 
میزان موفقیت بالایی برخوردار است. 

درمان پروفیلاکسی افراد کلونیزه مفید نمی باشد 9 دارای 
ارات جانبی از جمله مستعد کردن فرد نسبت به 
مایق سای اسان مولا ss‏ خرن ی dh‏ 


۳۷ 


۱ 
فصل پانزدهم: کورینه باکتریوم» لیستریا » اریزیپلو تریکس نو کاردیا 


فصل پانزدهم 


کورینه باکتریوم لیستریاء اریزیپلو تریکس. نوکاردیا 


اهداف فصل 
دانشجویان با مطالعه این فصل قادر خواهند بود: 

در مورد خصوصیات ساختاری و کشت کورینه باکتریوم. لیستریء اریزیپلوتریکس و نوکاردیا توضیح دهند. 

اعضای جنسهای کورینه باکتریوم» لیستریاه اریزیپلوتریکس و نوکاردیا را نام ببرند. 

عوامل بیماریزایی کورینه باکتریوم» لیستریاه اریزیپلوتریکس و نوکاردیا را شرح دهند. 

پاتوژنز و بیماریهای ناشی از کورینه باکتربوم» لیستریاه اریزیپلوتریکس و نوکاردیا را شرح دهند. 

sleds,‏ تشخیص, درمان و پیشگیری عفونتهای کورینه باکتریوم. لیستریاء اریزیپلوتریکس و نوکاردیا را توضیح دهند. 


کورینه‌باکتریوم و سایر باسیل‌های گرم مثبت 

باسیل‌های گرم Cute‏ هوازی گروه ناهمگونی از باکتری‌ها هستند و به همین دلیل در یک گروه و دسته قرار داده می‌شوند. 
مورفولوژی» خصوصیات رنگ‌پذیری و درصد گوانین به اضافه سیتوزین از مهم‌ترین این خصوصات است (جدول ۱۵-۱). گروه 
کورینه باکتریوم و جنس‌های مرتبط با این گروه از دسته کورینه فرم‌ها هستند. 


جدول ۱۵-۱ کورینه باکتریوم‌های مهم 


ارگانیسم 

کورینه باکتریوم 

کورینه باکتریوم دیفتریه 
کورینه باکتریوم جی PHS‏ 
کورینه باکتریوم اورها لیتیکوم 
کورینه باکتریوم آمیکولاتوم 
کورینه باکتریوم مینوتیسیموم 
کورینه باکتریوم سودوتوبرکلوزیس 
کورینه باکتریوم اولسرانس 
ارکانوباکتریوم 

آورسکووبا 

توریسلا 


بروی باکتریوم 


تاریخچه پیدایش 

باسیل کوچک چماقی شکل 

اشاره به غشای کاذب روی فارنکس 

در ابتدا به عنوان گروه > طبقه‌بندی شوند 

قادر به لیز اوره» این گونه به سرعت آوره را هیدرولیز می‌کنند 

این گونه در دیواره سلولی مایکولیک اسید ندارد 

اشاره به باسیل‌های کوتاه و GRAS‏ ریز دارد 

Glew‏ ریوی مزمن Be)‏ سل) را در plo‏ پستانداران خونگرم ایجاد می‌کند 
می‌تواند ضایعات فارنژیال شبیه به کورینه باکتریوم دیفتریه ایجاد کند 
lig sl‏ به صورت کوکوباسیل‌های بسیار کوچک هستند 

به نام RBIS‏ میکروییولوژیست آن اورسکو 

کی کیان رشان کنیس از اما Such sid‏ 

گونهها به صورت کوکوباسیل‌های کوچک هستند 


۳۷۵ 


۱ 
فصل پانزدهم: کورینه باکتریوم» لیستریا » اریزیپلو تریکس, نو کاردیا 


lay‏ گروه بزرگ و نامتجانسی از باکتریها هستند که در دیواره سلولی آنها ترکیساتی از جمله jp te‏ گالاکتوز, مزو دی 
آمینوپایمیلیک اسید و (در اغلب گونه‌ها) زنجیره کوتاهی از مایکولیک اسید وجود دارد. گونه‌های کورینه باکتریوم تنها کورینه 
فرم‌های با دیواره سلولی دارای مایکولیک اسید هستند (جدول (VOY‏ اين باکتری‌ها گرم مثبت با زنجیره کوچک به صورت 
اختصاصی از دیگر خصوصیات این گروه می‌باشد. کورینه باکتریوم‌ها هوازی و بی‌هوازی اختیاری و غیرمتحرک و YL‏ مثبت 
هستند. اغلب گونه‌های آن قدرت تخمیر کربوهیدرات‌ها و تولید اسیدلاکتیک را به عنوان یک محصول فرعی دارند. بیشتر گونه‌ها 
در محیط‌های عمومی آزمایشگاه رشد می‌کنند ولی تعدادی دیگر برای رشد به ترکیبات مکملی مانند لیپیدها نیاز دارند (گونه‌های 
چربی‌دوست یا لیپوفیل). بیش از ۶۰ گونه از کورینه باکتریوم‌ها شناسایی شده است. 

کورینه باکتریوم در همه جااز جمله گیاهان» جانوران و نیز به صورت طبیعی و نرمال در پوست. دستگاه تتفسی 


پاتوژن‌های فرصت‌طلب درآیند (جدول ۱۵-۲). تعداد کمی از آنها در ارتباط با بیماری‌های انسانی هستند. معروف‌ترین 


آنها کورینه باکتریوم دیفتریه است که عامل بیماری دیفتری می‌باشد. 


شکل ۱۵-۱ رنگ‌آمیزی گرم از گونه‌های کورینه باکتریوم در کشت خون ie‏ ۷۳ 4 چ 


جدول ۱۵-۲ ویژگی‌های جنس کورینه‌فرم 


دیواره سلولی 0" ۱ 

جنس کاتالاز ‏ تخمیر/اکسیداسیون | حرکت Spal, iia ae‏ گرم 
کهریته باکتربوم | + تخمیر /اکسیداسیون | - + مزو - DAP‏ باسیل‌های چماقی شکل 
آرکانوباکتریوم ‏ ۱ - تخمیر - - لیزین باسیل نامنظم 

بروی باکتریوم . . - اکسیداسیون - - 53 ۰ DAP‏ کوکوباسیل کوچک 
آسکوربا - تخمیر متغیر ‏ | - یزین Juul‏ زنجیره‌ای بلند 
توریسلا = اکسیداسیون - - مزو ۸۳۴ ., باسیل بلند 

جدول ۱۵-۳ گونه‌های کورینه باکتریوم مرتبط با بیماری‌های انسانی 

ارگانیسم بیماری 

کورینه باکتریوم دیفتریه دیفتری (تنفسیء جلدی)» فارنژیت و اندوکاردیت (سویه‌های غیرسم‌زا) 

کورینه باکترپوم ج یکیوم (گروه 1۴ . سپتی‌سمی, اندوکاردیت» عفونت‌های زخمی, عفونت ناشی از جسم خارجی LS)‏ 


کورشه باکتریوم اور ه Keil!‏ وم (گروه عفونت‌های مجرای ادراری » پیلونفریت سپسیسء سپتی‌سمی, اندوکاردیت و 


۳۷۶ 


(D2 
کورینه باکتریو مآمیکولاتوم‎ 


کورینه باکتریوم رای جلی 

کورینه PHT‏ مینونی سی‌موم 
کورینه باکتربوم پسودودیفتریکوم 
کورینه باکتریوم پسودوتوب رکلوزیس 
کورینه باکتریوم استریانوم 

کورینه باکتربوم اولسرانس 


۱ ۰ 


فصل پانزدهم: کورینه باکتریوم» لیستریا »ار یزیپلو تریکس؛ نوکاردیا 


عفونت‌های زخمی 

عفونت‌های «dj‏ عفونت‌های ناشی از اجسام خارجی» سپتی‌سمی. عفونت‌های 
مجرای ادراری» عفونت‌های مجرای تنفسی 

عفونت‌های مجرای ادراری - تناسلی در زنان 

عفونت‌های زخم» عفونت‌های مجرای تنفسی 

عفونت‌های مجرای تنفسی, اندوکاردیت 

لنفادنیت» لنفانژیت زخم شونده. تشکیل آبسه 

عفونت‌های زخمیء عفونت‌های مجرای تنفسی» عفونت‌های ناشی از جسم خارجی 
دیفتری تنفسی 


۳۳۷ 


۱ 
فصل پانزدهم: کورینه باکتریوم» لیستریا » اریزیپلو تریکس نو کاردیا 


کورینه باکتریوم دیفتریه 

فیزیولوژی و ساختار 

کورینه باکتریوم دیفتریه باسیل پلئوم ورف با رنگ‌پذیری نامنظم است که دانه‌های متاکروماتیک موجود در باسیل با 
رنگ‌آمیزی متیلن بلو مشخص می‌شوند. پس از انکوباسیون ۲۴ ساعته بر روی محیط بلادآگار (آگار خوندار) کلنی‌هایی 
به اندازه ۱-۳میلی‌متر ظاهر می‌شوند. برای مشخص کردن باکتری پاتوژن از ple‏ باکتری‌ها از محیطهای افتراقی و 
اختصاصی استفاده می‌گردد. این گونه‌ها براساس مورفولوژی کلنی و خواص بیوشیمیایی به چهار بیوتیپ: بلفانتی, 


گراویس, اینترمدیوس و میتیس طبقه‌بندی می‌شوند. بیوتیپ اینترمدیوس و بلفانتی ندرتاً در ارتباط با دیفتری هستند. 


ایمنی و PIPL‏ 

این ارگانیسم نیازی به وارد شدن به جربان خون جهت بروز علایم و نشانه‌های سیستمیک بیماری ندارد. ژنی به نام 
5 کدکنن ده اگزوتوکسین در کورینه باکتریوم دیفتریه می‌باشد. یعنی تولید سم تحت کنترل فاژ یاکتریوف اژ (Lay‏ 
می‌باشد. دو مرحله اصلی برای فعال شدن ژن مولد توکسین لازم است: (۱) تجزیه پروتتولیتیک قسمت ابتدایی 
پروتئین سم به منظور جدا شدن از دیواره باکتری (۲) شکسته شدن مولکول سم به دو قسمت پلی‌پپتیدی ۸ و PB‏ 
حقیقت شکستن پیوندهای دی‌سولفیدی که باعث gd flail‏ قسمت سم به هم شده‌ند. 

سه aol‏ ساختمانی در مولکول سم دیفتری وجود دارد: ناحیه اتصال به گيرنده ناحیه انتقالی و جابه‌جایی سم که در 
قسمت 13 قرار دارند (نقش انتقالی 13 برای قطعه (A‏ ناحیه اصلی یا ob‏ کاتالیتیک سم همان قطعه A‏ است. 
گیرنده سم دیفتری فاکتور رشد اپیدرمی متصل به هپارین Cowl‏ که در سطح تعدادی از سلول‌های یوکاریوت وجود 
دارد. اين گیرنده بیشتر در سطح سلول‌های قلب و اعصاب وجود دارند. به همین علت در بیماران مبتلا به نوع شدید 
دیفتری علایم و نشانه‌های قلبی -عصبی بروز می‌نماید. پس از اتصال سم به گیرنده اختصاصی در سطح سلول 
میزبان» ناحیه انتقال Ly‏ همان قسمت 13 با تفییر در غشای اندوزومی باعث تسهیل در ورود قسمت A‏ به داخل 
سیتوزول می‌شود. قسمت ‏ موجب توقف سنتز پروتتین در سلول‌های میزبان از طریق غیرفعال کردن فاکتور طویل 
کننده می‌شود. 


اپیدمیولوژی 

دیفتری بیماری با انتشار جهانی است که خصوصاً در مناطق فقیر شسهری» نواحی پرجمعیت و جاهایی که برنامه 
واکسیناسیون از کیفیت مطلوبی برخوردار نیست مشاهده می‌شود. کورینه باکتریوم دیفتریه به طور معمول در افراد ناقل 
بدون علامت در ناحیه اوروفارنکس با پوست افراد ایمن نسبت به بیماری وجود دارد (پس از برخورد با باکتری Ly‏ 
ایمنی با واکسن) این باکتری به وسیله قطرات آثروسل یا تماس پوستی از فردی به فرد دیگر منتقل می‌شود. انسان 
تنها مخزن شناخته شده میکروب است. 


دیفتری در اصل بیماری کودکان است اما شیوع بالای این بیماری در افراد مسنی که در مناطق با ایمنی بالا و سطح مناسب 
واکسیناسیون اطفال» روی می‌دهد. به این معنی که ایمن‌سازی فعال اطفال در اين دوره از زندگی باعث ایجاد آنتی‌توکسین می‌شود 
که تا دوران بلوغ محافظت کننده است ولی در افراد مسن این حالت وجود ندارد. به همین علت شیوع بالای بیماری در این افراد 
مشاهده می‌شود. عفونت پوستی با کورینه باکتریوم (دیفتری تماسی) هم بروز می کند. 


YVA 
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فصل پانزدهم: کورینه باکتریوم» لیستریا »ار یزیپلو تریکس, نوکاردیا 


بیماری‌های کلینیکی 
بروز علاشم کلینیکی در دیفتری به عوامل زیر بستگی دارد: (۱) محل عفونت (۲) وضعیت ایمنی بیمار (۲) ویرولانس 
اک pS dt‏ دیش ربهر Sl‏ یه سکیا مانب ور مس کشت سار eile apie‏ اف اد See‏ 


سیستم ایمنی مشاهده می‌شود. 


دیفتری تنفسی 

پس از دوره کمون ۲-۶ )0039 بیماری دیفتری در دستگاه تنفسی بروز می‌کند. استقرار موضعی ارگانیسم در سلول‌های اپیتلیال 
pala’) eau‏ ماو اد قوخت اسب CS iin ees‏ یه lime Male a dS‏ ورکیم نت اه بای پات 
به صورت بی‌قراری» زخم در ناحیه گلو, فارنژیت ملتهب و چرک‌دار و تب مختصر بروز می‌نماید. سپس این التهاب منجر به ایجاد 
تفای eho eels‏ که این باکر تسه fuse ohh‏ و وله مرو انیس اش sl‏ اه slaty‏ 
شدن سطح لوزه‌ها می‌شوند. البته عفونت می‌تواند به زبان کوچک, سقف دهان (کام) و پا نازوفارنکس و حتی فارنکس سرایت 
نماید. این غشای GIT‏ به طور محکم به سطوح دستگاه و بافت تنفسی می‌چسبد. به طوری که دستکاری یا کندن این غشای 
کاذب باعث پخش توکسین و ورود آن به جریان خون می‌شود. پس از یک هفته» بیمار احساس بهبودی نموده و غشای کاذب از 
سرانجام مرگ ظاهر می‌شود. 


دیفتری پوستی 

این بیماری در اثر تماس پوست با افراد مبتلا و آلوده به میکروب روی می‌دهد. ارگانیسم پس از استقرار در سطح پوست به 
بافت‌های زیرجلدی هم نفوذ کرده و باعث تخریب پوست می‌گردد. پاپول اولیه به یک اولسر مزمن تبدیل می‌شود که برخی مواقع 
با یک غشای خاکستری رنگ پوشیده می‌گردد. px Me‏ سیستمیک بیماری در نتیجه اثرات اگزوتوکسین هم بروز می‌کند. 


4S ae‏ آزما ین گاهی 
شروع درمان بیمار مبتلا به دیفتری براساس تشخیص بالینی مناسب است نه براساس نتایج آزمایشگاهی, چرا که WLS‏ قطعی و 
قابل دسترس آزمایشگاهی در کمتر از یک هفته آماده نمی‌شوند. 


میکروسکوپی ۱ 

aul‏ میکروسکوپی نمونه‌های بالینی مورد آزمایش تقریباً pli‏ اعتماد نیستند. رنگآمیزی دانه‌های متاکروماتیک به وسیله متیلن 
ob‏ برای باکتری انجام‌پذیر است. این پدیده صفت اختصاصی در کورینه باکتریوم دیفتریه نبوده و گزارش prowl‏ نیاز به تکنیک‌های 
ویژه‌ای دارد. 


+ ES 


نمونه‌های مورد نظر جهت جداسازی و تسخیص کورینه باکتریوم دیفتریه باید از نازوفارنکس و گلو تهیه شده و در 
محیط لوفلر کشت داده شوند. 


۳۷۹ 


۱ 
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تلوریت باعث مهار رشد اکثر باکتری‌های دستگاه تتفسی فوقانی و باسیل‌های گرم منفی می‌شود و کورینه باکتریوم 
دیفتریه با تولید کلنی‌های خاکستری و سیاه روی محیط مشخص می‌شوند. تجزیه سیستئین توسط سیستئیناز کورینه 
باکتریوم دیفتریه باعث ایجاد هاله قهوه‌ای در اطراف کلنی‌ها می‌شود. برای ارزیابی میکروسکوپی کلنی‌ها بهتر است از 
محیط لوفلر استفاده شود زیرا باعث افزایش تولید دانه‌های متاکروماتیک در SPSL‏ می‌شود. 


تمام ایزوله‌های کورینه باکتریوم دیفتریه از لحاظ تولید اگزوتوکسین باید مورد آزمایش قرار گیرند. روش ارزیابی در 
شرایط آزمایشگاهی و با استفاده از ایمونودیفیوژن انجام می‌شود (تست الک ). سنجش خنشی‌سازی کشت بافتی با 
استفاده از آنتی‌توکسین یا سنجش خنشی‌سازی با تزریق نمونه حاصل از بیمار dy‏ صورت زیرجلدی در خوکچه هندی 
نیز انجام می‌شود. مرکز کنترل بیماری‌ها روش کاملا پیشرفته‌ای را با استفاده از PCR‏ برای جستجوی ژن مولد سم 
در نمونه‌های بالینی (سوآب as]‏ به غشای کاذب پا بیوپسی) طرح‌ریزی کرده انیت : این روش از دقت و سرعت 
بالایی برخوردار است. البته نباید گونه‌های غیرسم‌زا را فراموش کرد چرا که این گونه‌ها در برخی مواقع با بیماری‌های 
مشخصی نظیر سپتی‌سمی. اندو کاردیت» آرتریت سیتیک» استومیلیت و تشکیل آبسه در ارتباط هستند. 


درمان» پیشگیری و کنترل 

مهم‌ترین قدم برای درمان دیفتری استفاده از انح لو fied‏ دیفتری برای خنثی کردن اگزوتوکسین است. البته این 
عمل باید قبل از اتصال اگزوتوکسین بنه ساول‌های میزبان صورت گیرد. هنگامی که سم واره سلول می‌شود آن را 
می‌کشد و استفاده از آنتی‌توکسین فایده‌ای ندارد. استفاده از آتتی‌بیوتیک مانند پنی‌سیلین یا اریترومایسین جهت 
محدود کردن کورینه باکتریوم دیفتریه و نیز متوقف کردن تولید سم به وسیله باکتری کاربرد دارد. استراحت کامل و 
جدا کردن فرد بیمار جهت جلوگیری از پخش میکروب و نیز هوای پاک و تمیز جهت تنفس بیمار کاملا ضروری 
است. 

پس از بهبودی فرد ایمن سازی با توکسوئید لازم و ضروری است. برای پیشگیری از دیفتری علامت‌دار, Creal‏ کردن 
افراد به وسیله سم دیفتری در سن طفولیت ضروری می‌باشد. بچه‌ها با تزربق محلول واکسن DPT‏ (دیفتری - 
ایمن می‌شوند. واکسیناسیون یادآور همراه با واکسن کزاز هر ۱۰ سال توصیه می‌شود. 

افراد در محیطهای بسته و در wld‏ با بیماران مبتلا به دیفتری. در معمرض خطر بیماری هستند. نمونههای 
نازوفارنکس حاصل از بیمار Job‏ جهت کشت در محیطهای کاملاً پسته و محفوظ تهیه شود . درمان و پیشگیری با 
la Sign cul‏ شامل پنی‌سیلین و اریترومایسین انحام گردد. در صورت تماس با افراد Mine‏ به دیفتری و یا در صورت 
عدم دریافت دوز یادآور پس از ۵ سالگی باید بسرعت دوز بادآور توکسین دریافت گردد. افراد مبتلا به دیفتری پوستی 
باید همان مراقبت‌ها و پیشگیری‌های مربوط به مبتلایان دیفتری تنفسی را انجام دهند. در صورتی که عفونت پوستی 
یا تنفسی در اثر گونه‌های غیرسم‌زا باشد پروفیلاکسی با استفاده از آنتی‌بیوتیک ضرورتی ندارد. 


Eleck test - ۱ 


۳۸۰ 
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سایر گونه‌های کورینه باکتریوم 

تعداد زیادی از گونه‌های باکتریوم به صورت فلور نرمال در قسمت‌هایی از بدن پیدا می‌شوند که گاهی مواقع بیماریزا 
می‌شوند. کورینه باکتریوم جی کیوم پاتوژن فرصت‌طلب در بیماران مبتلا به نقص ایمنی است که خصوصیات آن به 
خوبی شناسایی نشده است. این ارگانیسم بیشتر در بیماران dy Mine‏ نقص سیستم خونی یا استفاده کنندگان از 
کاتترهای درون‌رگی بروز می‌کند. ناقلین این ارگانیسم بیشتر افراد به ظاهر سالم هستند ولی به هر حال در پوست 
۰درصد افراد بستری در بیمارستان با توجه به وضعیت ایمونولوژیکی آنها ارگانیسم کلنیزه شده است. شرایط مستعد 
کننده برای این بیماری شامل بستری طولانی مدت در بیمارستان. گرانولوسیتوپنی. مصرف طولانی مدت آنتی‌بیوتیک 
یا شیمی‌درمانی می‌باشد. این ارگانیسم در برابر آنتی‌بیوتیک‌ها بسیار مقاوم است به طوری که درمان آنتی‌بیوتیکی در 
Job‏ مدت بستری شدن بیمار در بیمارستان موجب کلنیزاسیون ارگانیسم بر روی پوست می‌شود. این ارگانیسم از راه 
کاتتر درون رگی می‌تواند وارد شده و از aly‏ خون در تمام بدن بیمار مخصوصاً بیماران دچار نقص ایمنی منتشر شود. 

کورینه باکتریوم اوره آلیتیکوم به طورمعمول از افراد سالم جدا نمی‌شود. به هر حال می‌تواند پاتوژن مهم دستگاه 
ادراری باشد. این نام‌گذاری دلالت بر تولید اوره‌آز قوی در این ارگانیسم داشته. به طوری که تولید اوره به مقدار زیاد 
باعث قلیایی شدن ادرار شده و منجر به تشکیل سنگ‌های کلیوی یا ادراری (استروویت) می‌شود. افراد دارای نقص 
ایمنی. مشکلات ادراری - تناسلی» سابقه عمل جراحی ارولوژی و مصرف طولانی مدت آنتی‌بیوتیک در معرض خطر 
هستند. atl‏ یکسری از کورینه باکتریوم‌ه ای مولد اوره‌از مانند کورینه باکتریوم آمیکولاتوم» کورینه باکتریوم 
گلوکورونولیتیکوم کورینه باکتریوم رای جلی می‌توانند در ارتباط با عفونت‌های ادراری باشند. 

کورینه باکتریوم آمیکولاتوم بیشتر ساکن پوست بوده و در اوروف ارنکس مستقر نمی‌باشد. این گونه‌ها معمولاً از 
نمونه‌های کلینیکی جدا می‌شوند ولی به علت بی‌توجهی با ple‏ کورینه باکتریوم‌ها اشتباه می‌شوند. این گونه همانند 
کورینه باکتریوم جی کیوم و کورینه باکتریوم اوره آلیتیک وم مقاوم به آنتی‌بیوتییک بوده و یک پاتوژن فرصت‌طلب مهم 
تلقی می‌شود. 

کورینه باکتریوم مینوتیسیموم در پوست آفراد سالم کلنیزه می‌شود. عامل بیماری ارپتراسما (نوعی عفونت سطحی 
پوست) است که منجر به تشکیل پتیشی ماکولار پورپورایی می‌شود. نقش کورینه باکتریوم مینوتیسیموم در این 
بیماری هنوز ناشناخته مانده است. 

کورینه باکتریوم پسودوتوبرکلوزیس و کورینه باکتریوم اولسرانس ارتباط نزدیکی با کورینه باکتریوم دیفتریه دارند و 
حامل ژن‌های کورینه باکتریوم دیفتریه هستند. کورینه باکتریوم اولسرانس بیماری غیرقابل تشخیص از دیفتری ایجاد 
می‌کند» بیماری ناشی از کورینه باکتریوم پسودوتوبرکلوزیس به طور job‏ اتفاقی می‌افتد. 

تعداد دیگری از گونه‌های کورینه باکتریوم هم می‌توانند عفونت‌های فرصت‌طلب در انسان ایجاد نمایند. این باکتری‌ها 
در سطح پوست و CRAY‏ موکوسی وجود دارند به طوری که جدا کردن این ارگانیزم‌ها از نمونه‌های کلینیکی ممکن 
است مهم تلقی شده و یا در برخی موارد نشان دهنده آلودگی نمونه‌ها می‌باشد. 

درمان عفونت‌های کورینه باکتریومی مسئله‌ساز است. کورینه باکتریوم جیکیوم و کورینه باکتریوم اوره آلیتیکوم و 
کورینه باکتریوم آمیکولاتوم نسبت به بیشتر آتتی‌بیوتیک‌ها مقاوم هستند. برای درمان از ونکومایسین استفاده می‌شود. 
سایر گونه‌ها نسبت به آنتی‌بیوتیک‌ها حساس هستند. 


YA) 
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plo‏ جنس‌های کورینه فرم 

plo‏ باسیل‌های گرم Cute‏ که در انسان کلنیزه شده و قادر به ایجاد بیماری می‌باشند نیز مورد بررسی قرار می‌گیرند 
(جدول ۱۵-۴ و جدول ۱۵-۲). آرکانوباکتریوم باعث ایجاد فارنژیت و بیماری‌های شبیه به تب مخملک» عفونت‌های 
چندمیکروبی زخم و در موارد کمتری عفونت‌های سیستمیک مانند سپتی‌سمی و اندوکاردیت می شود. این عفونت‌ها با 
پنی‌سیلین و اریترومایسین درمان می‌شوند. 


جدول ۱۵-۴ باسیل‌های گرم مثبت کورینه فرم کم‌اهمیت اما مرتبط با بیماری انسانی 

ارگانیسم بیماری 

آرکانوباکتریوم فارئژیت» سلولیتء عفونت‌های زخمی تشکیل آبسه سپتی‌سمی» 
اندو کاردیت 

بروی باکتریوم سپتی‌سمی. اوستئومیلیت» عفونت‌های ناشی از اجسام خارجی LS)‏ 
شنت (Fon‏ 
ناشی از اجسام JB‏ >« عفونت‌های چشمی 

توریسلا عفونت گوش 


بروی باکتریوم در سطح پوست کلنیزه شده و هنگامی که در محیط کشت رشد می‌کند بویی شبیه به پنیر 
تولید می‌کند. این باکتری عامل بوی بد Lab‏ است. plow‏ بیماری‌های مهم در ارتباط بابروی باکتری 
سیپروفلوکساسین و نیز ونکومایسین» تتراسایکلین یا جنتامایسین حساسند. 

اورسکوویا ساکن خاک و مواد آلی در حال فساه است این ارگ انیزم باعث ایجاه سیتی‌سمی, qd tl‏ کاردیت» 
مننژیت. عفونت‌های بافت نرم و عفونت ناشی از اجسام خارجی می شود. درمان موثر از طریق انجام 
تست‌های تعیین حساسیت صورت می گیرد چرا که گونه‌های مقاوم به ونکومایسین گزارش شده‌اند. 

توریسلا اوتیدیس از گوش افراد سالم و آلوده جدا می‌شود. این گونه به آنتی‌بیوتیک‌های بتالاکتام حساس 


بوده ولی به کلیندامایسین 9 اریترومایسین مقاوم هستند. 


YAY 
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خلاصه 


خلاصه‌ی کورینه باکتریوم دیفتریه 

فیزیولوژی و ساختار 

باسیل‌های گرم مثبت پلی‌مورفیک 

اکثر سویه‌ها به خوبی بر روی محیطهای عاری از لیپید رشد می‌کنند. 
بی‌هوازی اختیاری (هم در حضور هوا و عدم حضور آن رشد می‌کنند.) 


ویرولانس 
اگزوتوکسین ۸-8 که مانع از سنتز پروتتین می‌شود بر روی 21-2 اثر می‌گذارد. سایرفاکتورهای وبرولانس 
ناشناخته مانده‌اند چون سویه‌های غیرسم‌زا نیز قادر به ایحاد بیماری سیستمیک هستند. 


اپیدمیولوژی 

اتتشار در سراسر چهان eres‏ در افراد غیرمصون و حاملین بدون علامت. 

انسان تنها مخزن است و بر روی پوست یا نازوفارنکس حاملین وجود دارد. 

انتشار از فردی به فرد دیگر از طریق قطرات تنفسی و تماس پوستی صورت می‌گیرد. 

بیمای در اراد غیرواکسینه که در نواحی شهری زندگی می‌کنند و نیز اطفال و افراد بالغ با ایمنی ضعیف مشاهده 
mer‏ 

بیماری در ایالات متحده غیرمعمول است. 


بیماری 


دیفتری تنفسی: شروع SUSU‏ با فارنژیت اگزوداتیو گلودره تب با درجه پایین و کسالت؛ یک غشای کاذب ضخیم 


دیفتری پوستی: یک پاپول می تواند روی پوست ایجاد شود که ممکن است زخم بهبود نیابد؛ علاشم سیستمیک 


> oe 

میکروسکوپ روش غیراختصاصی است. دانه‌های متاکروماتیک در کورینه باکتریوم دیفتریه و سایر کورینه باکتریوم 
Od‏ می‌شود. 
کشت بر روی محیط‌های غیرانتخابی (بلادآگار) و انتخابی (سیستئین تلوریت آگار تلوریت سرم آگار) انجام می‌شود. 
اثبات وجود اگزوتوکسین با روش‌های مولکولی 9 ایمونولوژی امکان‌پذیر آدشت: اثبات توکسین‌زایی با استفاده از PCR‏ 
و تست الک ( (Elek‏ است. 


colo,‏ کنترل و پیشگیری 

استفده زودهتگامآنی‌توکسین برای خنفیکردن اگزوتوکسین Sgn‏ است. استفاده از پنی‌سیاین یا ارترومایسین برای 
حذف کورینه باکتبومدیفتریه و خاتمه تولید سم he‏ می‌بشد. 

استفاده از واکسن دیفتری و دوزهای یادآور برای افراد حساس لازم می‌باشد. 


YAY 
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فصل پانزدهم: کورینه باکتریوم» لیستریا » اریزیپلو تریکس نو کاردیا 


خلاصه‌ی سایر گونه‌های کورینه باکتریوم 

فیزیولوژی و ساختار 

باسیل‌های گرم مثبت با شکل منظم. 

برخی گونه‌ها نیاز به لیپید برای رشدشان دارند (مانند جی کیوم اوره آلیتیکوم» مک جین‌لتی) 
اکثر سویه‌ها بی‌هوازی اختیاری هستند. 


ویرولانس 

اگزوتوکسین ۸-1 ممکن است توسط کورینه باکتریوم اولسرانس و پسودوتوبر کلوزیس تولید شود. 
پاتوژن‌های مجرای ادراری مولد اوره‌آز (آمیکولاتوم گلو کورونولیتیک وم رایجلی و اوره آلیتیکوم) 
برخی گونه‌ها می توانند به اجسام خارجی (مانند کاتتره شنت و پروتز) اتصال یابند. 

برخی گونه‌ها به اکثر آنتی‌بیوتیک‌ها مقاوم هستند (آمیکولاتوم جی کیوم. اوره آلیتیکوم) 


اپیدمیولوژی 
برخی عفونت‌ها اندوژن (به وسیله Sy‏ گونه‌ها که بخشی از جمعیت باکتریایی طبیعی بر روی 
سطح پوست و غشاهای خارجی هستند) ایحاد می‌شود. 


بیماری 


۳ ae 
باشند و نیاز به غنی‌سازی محیط با لیپید باشد.‎ 


درمان. کنترل و پیشکیری 


درمان با آنتی‌بیوتیک‌های he‏ برای حذف ارکانیسم مفید است. 


برداشتن اجسام خارجی ضروری می‌باشد. 


۳۸۴ 
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لیستریا و اریزیپلوتریکس 

گروه هتروژنی از باکتری‌ها dye‏ صورت باسیل گرم مثبت. بدون اسپور و هوازی هستند. بعضی از آنها به عنوان پاتوژن 
انسانی شناخته شده‌اند (منل کورینه باکتریوم دیفتریه» مایکوباکتریوم توبرکلوزیس). بعضی در اصل یک پاتوژن حیوانی 
هستند که می‌توانند انسان را هم بیمار کنند (مثل اریزیپلوتریکس روزیپاتیا و رودوکوکوس اکوبی) و یکسری به عنوان 
پاتوژن فرصت در بیماران بستری در بیمارستان یا افراد دارای Gat‏ ایمنی بیماری‌زا هستند (منل کورینه باکتریوم جی 
کیوم). تظاهرات بالینی این بیماری‌ها می‌تواند تشخیصی باشد. 

شناسایی و تعیین هویت این ارگانیسم در آزمایشگاه مشکل است. یک روش مفید برای شناسایی اولیه این باکتریها 
مورفولوژی میکروسکوپی است. باسیل‌های گرم مثبت لیستریاء اریزوپلوتریکس متحدالشکل هستند (جدول ۱۵-۶). 
باسیل‌های کورینه فرم (شامل جنس کورینه باکتریوم) گروه بزرگی از باسیل‌های نامنظم می باشند. این از گروه 
تیا ها تس Seay‏ ار بات A alesse‏ من ok‏ ریت ارگ ات یزارخ موی ور اه 


باکتری‌ها باعث می‌شود که برای آنها رنگ‌آمیزی اسید فست بکار رود. 


جدول ۱۵-۶ لیستریا و اریزوپلوتریکس 

ار گانیسم تاریخچه پیدایش 

لیستریا لیستریاء به نام کاشف انگلیسی آنء لرد لیستر 

لیستریا مونوسیتوژنز عصاره غشایی cel‏ تحریک Wai‏ مونوسیت‌ها در خرگوش می‌شود. اما در بیماری 
انسان od‏ نشده 

اریزیپلوتریکس شبیه مو که باعث ایجاد ضایعات پوستی قرمز و Cagle‏ می‌شود 

اریزیپلوتریکس روزیوپاتیا بیماری قرمز 


لیستریا مونوسایتوژنز 

جنس لیستریا شامل ۶ گونه است که لیستریا مونوسایتوژنز و لیستریا یوانووی تنها پاتوژن‌های شناخته شده‌اند. لیستری 
مونوساتیوژنز پاتوژن مهم انسانی و لیستربا ایوان_ووی پاتوژن حیوانی است. لیستریا مونوس‌ایتوژنز باسیل کوتاه, 
غیرشاخه‌ای» گرم مثبت و بی‌هوازی اختیاری» که قادر به رشد در محدوده دمایی وسیعی است (۱ تا FO‏ درجه) و در 
غلظت بالای So‏ رشد می کند (شکل ۱۵-۲). باسیل‌های کوتاه به صورت تک . جفت با زنجیره‌های کوتاه دیده 
می‌شوند که ممکن است Ly‏ استرپتوکوکوس پنومونیه یا انتروکوکوس اشتباه شوند. باکتری در دمای اتاق متحرک ولی 


در ۳۷ درجه غیرمتحرک است. 


وقتی که یک قطره از محیط مایع برای بررسی میکروسکوپی استفاده می‌شود حرکت غلتیدن از خود نشان می‌دهد و روی بلاد آگار 
همولیز بتای ضعیفی ایجاد می‌کند. این مشخصات افتراقی (مورفولوژی» رنگ‌آمیزی گرم. > CS‏ همولیز بتا) برای تشخیص ابتدایی 
Ante‏ هستند. اگرچه لیستریا به طور وسیع در طبیعت وجود دارد ولی بیماری ناشی از آن در انسان شایع نیست و به چند گروه محدود 


۲۸۵ 
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aes 


شکل ۱۵-۲ رنگ‌آمیزی گرم لیستریا یا مونوسایتوزنز در مایع نخاعی 


پاتوزنز و ایمنی 

لیستریا منوسایتوژنز یک پاتوژن درون سلولی اختیاری می‌باشد که در ماکروفاژهاء سلول‌های اپیتیلیال و فیبروبلاست 
رشد می کند. با استفاده از مدل حیوانی نشان داده شنه که عقونت در سلول‌های روده یا سلول‌های 1 پلاک‌های پیر 
آغاز می‌گردد. ورود باکتری به درون سلول‌های غیرفاگوسیتیک به وسیله گروهی از پروتئین‌ها بنام اینترنالین‌ها (مثلا 
۰1/9 1718) که با گیرنده‌های گلیک‌وپروتتین سطح سلولی میزبان واکنش می‌دهند صورت می‌گیرد. به 
دنبال ورود باکتری به درون سلول‌های فاگوسیتیک» DH‏ اسیدی فاگولیزوزم‌ها؛ اگزوتوکسین باکتربایی, لیستریولیزین 
O‏ و دو آنزیم فسفولیار C‏ مختلف را فعال نموده و سبب آزادی باکتری به درون سیتوزول سلولی می‌گردد. باکتری 
شروع به همانندسازی نموده و از وسط Jobe‏ به Gb‏ غشاء سلولی حرکت می‌نماید. حرکت باکتری وابسته به پروتئین 
باکتریایی ۸6۲۸ می‌باشد. این پروتئین که در سطح سلولی در یکی از اتتهاهای باکتری قرار گرفته تجمع اکتین را 
هماهنگ می‌سازد. از اين رو باکتری به طرف غشای سلولی حرکت کرده و با ایجاد برجستگی, باکتری به درون سلول 
مجاور رانده می شود. هنگامی که باکتری توسط سلول مجاور دربرگرفته می‌شود مراحل لیز فاگولیزوزمی همانندسازی 
باکتریایی و حرکت تکرار می‌شود. به دنبال ورود باکتری به درون ماکروفاژ توسط حامل‌هایی از میان LY‏ روده عبور 
کرده و به کبد و طحال رفته در نتیجه بیماری انتشار می‌یابد. 

این باکتری در Latta Sls‏ همانشدسنازی کرده Gls jog‏ سلول‌ها حرکت می‌کند و از اثر آشی‌بادی هر اسان po‏ مان 
بنابراین» ایمنی همورال نقش چندان مهمی در عفونت ناشی از لیستتریا مونوسایتوتر ندارد. به این دلیل بیماران دارای 
نقص ایمنی سلولی و نه ایمنی هومورال به عفونت‌های شدید حساس می‌باشند. 


اپیدمیولوژی 

لیستریا منوسیتوژنز از SLE‏ آب» سبزیجات و محتویات روده پستانداران گوناگون پرندگان» ماهی. حشرات و حیوانات 
Soo‏ جدا شده است. منبع adel‏ این ارگانیسم» خاک و گیاهان فاسد است. اگرچه شبوع ناقل انسانی ناشناخته است اما 
ناقلی مدفوعی در ۱ تا ۵ درصد افراد سالم رخ می‌دهد. زیرا برخورد و کلنیزاسیون زودگذر است و در بیشتر افراد رخ 
می‌دهد. شیوع بیماری در جمعیت در معرض خطر از قبیل نوزادان» افراد مسن, زنان آبستن و بیماران مبتلا به سندروم 
نقص ایمنی اکتسابی AIDS‏ پیوند کلیوی و تومورهای عضو توپر یکسان نیست. 

لیستریوز انسانی بیماری اسپورادیک (تک‌گیر) می‌باشد که در Job‏ سال دیده می‌شود اما شیوع بیماری در ماه‌های گرم 
ld‏ پا ی او ساره سوک و شا با سس یر ارام و ها خرس کرت رز 
شده سبزیجات خام نشسته می‌باشد. چون لیستریا در محدوده وسیعی از DH‏ و در طی فرآیند طولانی سرد کردن 
آلوده می‌شوند اگر غذا پخته نشود 


۳۸۶ 
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با به یزان کافی طیخ نود ea‏ میکرویو کنردن CBS‏ شوک pally‏ هاث داک (نوعی:سوسیس] قبل از مضرف 


jl ly yi‏ همه بیماری‌های ایجاد شده بوسیله غذا بیشتر می‌باشد. 


بیماری‌های کلینیکی 

بیماری نوزادان 

JSS 99‏ از بیماری در نوزادان شرح داده شده است: (۱) بیماری زودرس که از طریق جفت منتقل شده و (۲) بیماری تآخیری که 
پس از بیماری Adal‏ کسب شده است. بیماری زودرس گرانولوماتوز اینفنتی سپتیکا نامیده می‌شود که یک بیماری مخرب است و 
دارای میزان مرگ و میر بالایی می‌باشد مگر اين که فوراً درمان گردد . اين بیماری به وسیله تشکیل آبسه‌های منتشر و گرانولوماها 
در ارگان‌های مختلف مشخص می‌شود. بیماری تأخیری ۲ تا ۳ هفته پس از تولد به شکل مننژیت Ly‏ مننگوآنسفالیت همراه با 
سپتی‌سمی رخ می‌دهد. pie‏ کلینیکی اختصاصی نیستند از این رو Lb‏ به دیگر عوامل ایجاد کننده بیماری سیستم عصبی مرکزی 
نوزادان از قبیل بیماری استرپتوکوکی 5 Bog‏ توجه کرد. 


بیماری در افراد بالغ سالم 

یشتر عفونت‌های لیستریایی در بالفین سالم فاقد علامت بوده یا به شکل بیماری شبه آلوانزای ملایم ظاهر 
می‌شوند. علاثم معدی - روده‌ای در ade‏ بیماران دیده می شود. برعکس بیماری در افراد مبتلا به نقص ایمنی 
سلولی به شکل شدیدتری اتفاق می‌افتد. 


مننژیت در OL‏ 
مننژیت شایع‌ترین شکل عفونت لیستریایی در بالفین می‌باشد اگرچه علائم کلینیکی و نشانه‌های مننژیت ناشی از این 


باکتریمی اولیه 
بیماران دارای باکتریمی ممکن است دارای تاریخچه نامشسخص از لرز وتب (غالباً در زنان باردار دیده می‌شود) Ly‏ وجود 
علایم ob‏ و با تب YL‏ و کاهش فشار خون باشند. فقط بیماران دارای نقص ایمنی شدید و نوزادان زنان حامله دارای 


سپسیس در خطر مرگ می‌باشند. 


تشخیص آزمایشگاهی 

میکروسکوپی 

انجام رنگ‌آمیزی گرم روی مایع مفزی نخاعی (CSF)‏ به طور تیپیک ارگانیسمی را نشان نمی‌دهد زیرا به طور کلی 
تعداد باکتری کمتر از غلظت قابل تشخیص است (مثلاً ۱۰ باکتری در هر میلی‌لیتر یا کمتر از cl dol‏ موضوع 
برخلاف سایر پاتوژن‌های عامل باکتریمی است که در سیستم عصبی مرکزی ایجاد عفونت می‌کنند چون این 
باکتری‌ها دارای غلظتی ۱۰۰ تا ۱۰۰۰ برابر بیشتر از لیستریا می‌باشند. در رنگ‌آمیزی گرم باکتری به صورت 
کوکوباسیل گرم مثبت داخل و خارج سلولی دیده می‌شود. در افتراق این باکتری از باکتری‌های دیگر مانند: 
استرپتوکوک پنومونیه. انتروکوکوس, کورینه باکتریوم و گاهی هموفیلوس باید توجه کافی داشت. 


YAY 
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-۲ روی بیشتر محیطهای آزمایشگاهی تجاری رشد می‌کند. کلنی این باکتری روی محیط کشت آگار پس از‎ Lita 

۱ روز به صورت کوچک و گرد مشاهده می‌شود. برای نشان دادن لیستریا در نمونه‌های آلوده استفاده از محیطهای 
انتخابی و غنی‌سازی در سر (نگهداری نمونه در سرما برای مدت طولانی) می توان لیستریا را از دیگر باکتری‌های 
مشاهده نگردد. همولیز Slo}‏ که ارگانیسم نزدیک استافیلوکوکوس rg Fy ql‏ قرار می‌گیرد. افزايش پیدا می‌کند 
(Cute CAMP)‏ حرکت اختصاصی آن در محیط مایع یا نیمه جامد برای تشخیص اولیه باکتری می‌تواند مفید باشد 


تعیین هویت باکتری 

از تست‌های بیوشیمیایی و سرولوژیکی برای مشخص کردن پاتوژن استفاده می‌گردد. ۱۳ سروتیپ کلی شرح داده شده 
است. سروتیپ های 1/22و 1/20 و 4D‏ در بیشتر عفونت‌های بالغین و نوزادان شرکت می کنند. چون سروتیپ‌های 
کی از اف راد تارف یهار یات نیبب ایک شب تست رسای تفای ail‏ اضر 
(MLEE‏ آنالیز ژنومیک (مثلاً ریبوتایپینگ» PFGE‏ و (RAPD‏ استفاده می شود. سویه‌های سروتیپ 1/28 بسیار 
هتروژن بوده و با همه روش‌های فوق‌الذکر می‌توان آنها را تیپ‌بندی نمود. برعکس سروتایپ FD‏ هوموژن بوده و 
برای افتراق آن روش‌های متعددی مورد نیاز می‌باشد. 


درمان» پیشگیری و کنترل 

از پنی‌سیلین یا آمپی‌سیلین به تنهایی با همراه جنتامایسین برای درمان انتخابی عفونت ناشی از لیستتریا مونوساسیتوژتز 
استفاده می‌شود. لیستریا به طور طبیعی به سفالوسپورین‌ها مقاوم می‌باشد. از اریترومایسین در بیماران حساس به 
پنی‌سیلین می‌توان استفاده کرد اما مقاومت dy‏ تری‌متوپريم و تتراسایکلین‌ها مشاهده شده است. مقاومت به 
آمینوگلیکوزب دها نیز گزارش شده است. ژن‌ه ای مربوط به مقاومت به تتراسایکلین‌ها و آمینوگلیکوزیدها روی 
پلاسمیدهای کنژوگ‌اتیو و ترانسپوزون که از انتروکو کوک وس منشاء گرفته‌ان » پیدا شده است. اف زایش مقاومت 
آنتی‌بیوتیکی نگرانی جدی است و باید کنترل شود. 

جلوگیری از لیستریا به علت فراگیر بودن باکتری و وجود عفونت‌های اسپورادیک مشکل است. افراد در مسرض خطر 
Ub‏ از خوردن غذاهای خام یا کم پخته شده با منشاء حیوانی. پنیرهای نرم و سبزیجات خام شسته نشده خودداری 
نمایند. واکسن در دسترس نمی‌باشد و درمان آنتی‌بیوتیکی پیشگیری کننده برای بیماران در مصرض خطر فاقد ارزش 
تافتا: 


اریزیپلو تریکس 

فیزیولوژی و ساختار 

جنس اریزیپلوتریکس دارای سه گونه می‌باشد که گونه /ریزولوتریکس رزوپاتیا باسیل گرم مثبت. فاقد اسپور, 
بی‌هوازی اختیاری است که در تمام جهان در حیوانات اهلی و وحشی وجود دارد. باسیل‌ها باریک و گاهی اوقات 
ای ورگ یزاس و تفیل بش گیل لام آن هی باویدلن قبیه سو دار ddl aa‏ رای Bap‏ عود زا از 
دست orld‏ و گرم منفی دیده شوند. ارگانیسم میکرو آثروفیل است و به ۵ تا ۱۰ درصد دی‌اکسید کربن نیاز دارد. پس از 
AIS Sy VP‏ روک ly illness‏ اش کلم cf aap DAS‏ رای رده توص فرش رک 
روی میدهد. 
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پاتوژنز 

شناخت کمی درباره فاکتورهای ویرولانس در tri!‏ وتریکس وجود دارد. ایجاد بیماری در خوک در ارتباط با تولید 
آنزیم‌هایی مانند: هیالورونی داز و نورآمینیداز می‌باشد. به علت این که این ارگانیسم پاتوژن انسانی غیرمعمول است 
جستجوی باکتنی: در انسان انجام تگرفعه انست. ساختار یه گهسولی با میکروسکوپ الکترونی مسخص شسده است AS‏ 
می‌تواند باعث مهار فاگوسیتوز شود. 


اپیدمیولوژی 

اریزیپلوتریکس ارگانیسم در تمام جهان گسترش دارد. آن را می‌توان از روی لوزه‌ها Ly‏ دستگاه گوارزشی بسیاری از 
حیوانات tal‏ و وحشی شامل پستانداران. پرندگان و ماهی‌ها جدا نمود. این باکتری در خوک و بوقلمون به میزان 
فراوانی کلنیزه می‌گردد. بیماری زئونوتییک می‌باشد و قصابان» عمل آورندگان CBS‏ کشاورزان» پرورش دهندگان 
ماکیان» پرورش‌دهندگان ماهی و دامپزشکان در معرض بالای خطر می‌باشند» عفونت‌های جلدی به طور تیپیک پس 
از تزریق زیرجلدی ارگانیسم از طریق خراش یا زخم‌های عمیق در طی کار با تولیدات حیوانی آلوده یا خاک آلوده 
ایجاد می گردد. شیوع بیماری انسانی نامشخص است. زیرا عفونت ناشی از اریزیپوتریکس گزارش نمی شود. 


بیماری‌های کلینیکی 

دو شکل از بیماری توسط اریزیپلوتریکس در انسان شرح داده شده است: (۱) عفونت موضعی (ریزیلوقید) و (۲) شکل 
سپتی سمی.اریزیبوئید زخم پوستی التهابی است که ۲ تا ۷ روز بعد از تلقیح در جایگاه تروما گسترش می‌یابد. 
زخم‌های بیشتر در روی انگشتان و دست‌ها مشاهده می‌شود و دارای لبه برآمده و بنفش رنگ و مرکز کم‌رنگ هستند. 
زخم دردناک و خارش دار است که به آرامی گسترش awl‏ و ناحبه مرکزی و افروخته با احساس نیش دارد. چرک 
غیرمعمول است و این شاخصی برای تشخیص اریزیپلوئید از اریزیبلاز استرپتوکوکی می باشد. بهبودی خودبه‌خودی 
بوده اما می‌توان با درمان آنتی‌بیوتیکی مناسب آن را تسریع بخشید. انتشار عفونت نادر است و اغلب در ارتباط با 
lle‏ ان شیک بای اما yale ta ek? eal‏ کیک Aah Gl‏ مجود از cll‏ شیم اف 

شکل سیستمیک عفونت اریزیپلوتریکس غیرمتداولتر است. اما هنگامی که ظاهر می‌شود به فراوانی همراه با 
اندو کاردیت است. اندوکاردیت ناشی از این باکتری ممکن است شروع حادی داشته باشد اما معمولا dy‏ صورت تحت 
ob‏ است. گرفتار شدن دریجه‌های از قبل آسیب دیده قلب (به خصوص دریچه آثورت) شایع است. plo‏ عفونت‌های 
سیستمیک (تشکیل آبسه مننژیت» استئومیلیت) نسبتاً نادر است. 


تشخیص آزمایشگاهی 
باسیل‌ها فقط در بافت عمقی زخم قرار گرفته‌اند از این رو بیوپسی چند AY‏ یا آسپیراسیون عمیق باید از حاشیه زخم 
جمع‌آوری گردد. نتایج میکروسکوپی و کشت نمونه‌های جمع‌آوری شده از سطح به طور متفیر ارگانیسم را نشان 
می‌دهند. اریزیپلوتریکس سخت رشد نبوده و روی بیشتر محیطهای آزمایشگاهی معمول در حضور ۵ تا ۱۰ درصد رشد 
می کند. عدم تحرک و کاتالاز منفی این ارگانیسم را از لیستریا افتراق می‌دهد. از تست‌های بیوشیمیایی برای تشخیص 
قطعی استفاده می‌شود. در محیط تریبل شوگر آیرون آگار (TSI)‏ سولفید هیدروژن تولید می‌کند. 


درمان؛ پیشکیری و کنترل 

اریزیلوتریکس به پنی‌سیلین که آنتی‌بیوتیک انتخابی برای این باکتری است حساس می‌باشد. داروهایی مثل 
سفالوسپورین‌هاء اریترومایسین و کلیندامایسین معصولاً برای این باکتری سمی است. کلیندامایسین در آزمایشگاه موثر 
D0‏ ارکانشی مامتها اه کی ههام سا نس ای ایب ف اف بل کیر pe peter om‏ 
خطر YL‏ می‌توان از دستکش و دیگر پوشش‌های مناسب روی قسمت‌هایی از پوست که در معرض برخورد باکتری 
است استفاده نمود. برای کنترل بیماری در خوک واکسیناسیون انجام می‌شود. 
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خلاصه 


خلاصه‌ی عفونت‌های اریزیپلو تریکس 

فیزیولوژی و ساختار 

باسیل‌های گرم مثبت نازک پلی‌مورف که قادر به تشکیل رشته‌های طویل هستند. 
میکروآثروفیل» بی‌هوازی اختیاری 


رشد آرام و نیازمند به انکوباسیون ۲ تا ۳ روزه 


ویرولانس 
اطلاعات کافی در مورد آن در دسترس نیست. 
تولید هیالورونیداز و نورآمینیداز احتمالاً مههم است. 


اپیدمیولوژی 
ارگانیسم فراگیر اما پاتوژن غیرمعمول محسوب می‌شود. 
کلنیزاسیون در خوک 9 بوقلمون 9 ple‏ حیوانات مشاهده شده است. 


Slo 
اریزیپلوئید: یک ضایعه ملتهب پوستی دردناک و خارش‌دار با لبه برجسته بنفش رنگ و مرکز روشن‌تر؛ یک‎ 

عفونت پوستی منتشر به همراه تظاهرات سیستمیک می‌تواند بروز کند. 
بیماری سپتی‌سمیک: بهبود CYTE‏ در خون مشخصاً در ارتباط با اندوکاردیت (فرم ob‏ يا به صورت شایع‌تر 


فرم مزمن) می‌باشد؛ به ندرت ممکن است ایجاد آبسه» Cu file‏ یا استئومیلیت نماید. 


باسیل گرم Cute‏ و رشته‌ای طویل 


بیوپسی از لبه‌های برجسته زخم 
رشد روی بلادآگار و شکلات آگار در ۵ تا ۱٩‏ درصد CO?‏ 
کاتالاز منفی و غیرمتحرک» تخمیرکننده ضعیف و تولید 9/1 در محیط (TST)‏ 


درمان. کنترل و پیشکیری 

پنی‌سیلین داروی انتخابی است و ارگانیسم به سفالوسپورین‌هاء اریترومایسین و کلیندامایسین فلورو کویینولون‌ها 
حساس است. 

مقاوم به ونکومایسین. حساسیت متغیر, آمینوگلیکوزید و سولفونامیدها 

کارگران باید پوست خود را هنگامی که با حیوانات و فرآورده‌های حیوانی کار می‌کنند بپوشانند. گله خوک باید 
واکسینه شود. 


۳۹۰ 
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خلاصه‌ی لیستریا 

فیزیولوزی و ساختار 

کوکو باسیل‌های گرم مثبت که Whe‏ شبیه انتروکوک‌ها آرایش می‌یابند. 

بی‌هوازی اختیاری 

ویرولانس 

پاتوژن درون‌سلولی اختیاری که قادر به گریز از پالایش به واسطه آنتی‌بادی است. سویه‌های Vong‏ مولد فاکتورهای اتصال به 
سلول (اینتنلین)» همولیزین.(لیستریولیزین 62, دو فسفولیپاز (CS‏ و پروتئینی که واسطه حرکت مستقیم اکتین (461۸) است. 
رشد در یخچال در غذاهای آلوده می‌تواند منحر به افزايش غلظت باکتری شود. 

اپیدمیولوژی 

از خاک» آب و سبزیحات و انواع مختلفی از حیوانات از جمله انسان (در حاملین ضعیف dy Wine‏ بیماری معدی - روده‌ای) جدا شده 
است. 

موارد اسپورادیک و اپیدمیک در سراسر سال روی می‌دهد و در ماه‌های گرم سال بیشتر است. جوانان و افراد مسن با نقص ایمنی 
سلولی در معرض خطر بیماری هستند. 


بیماری 
بیماری نوزادان (دوران نوزادی) 
بیماری زودرس: گرانولوماتوز اینفنتی سپتیکا 


از راه جفت در داخل رحم منتقل می‌شود و مشخصه آن آبسه و گرانولوم‌های منتشر در ارگان‌های متعدد است. 

بیماری دیررس: در زمان تولد یا اندکی بعد از آن ایجاد می‌شود و خود را به صورت مننژیت Ly‏ مننگوانسفالیت همراه با 
سپتی‌سمی نشان می‌دهد. 

بیماری در بالغین سالم: بیماری شبه آنفلوانزای تیپیک با یا بدون گاستروانتریت 

بیماری در خانم باردار يا بیماران دچار نقص ایمنی سلولی: می‌تواند به شکل باکتریمی اولیه یا بیماری منتشر همراه 
هیپوتانسیون (افت فشار خون) و مننژیت تظاهر کند. 


۳3 > 
روش میکروسکوپی دقت تشخیصی چندانی ندارد. کشت نیازمند ۲ تا ۲ روز غنی‌سازی در سرمای در ۲-۴ درجه است. 


درمان» کنترل و پیشگیری 
درمان انتخابی در موارد بیماری شدید. پنی‌سیلین یا آمپی‌سیلین به تنهایی یا همراه با جنتامایسین افراد در معرض خطر شدید از 
خوردن غذاهای نپخته حیوانی» پنیر نرم و سبزیجات خام شسته اجتناب نمایند. 
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نوکاردیا و باکتری‌های مرتبط با آن 

اکتینومیسس‌های هوازی باسیل‌های گرم مثبت و کاتالاز مثبت هستند. این باکتری‌ها در بدن انسان و حیوانات کلونیزه شده و در 
خاک وتان و SAUL‏ خال lad‏ راکش فقو ی از گنها لب نها شا مات‌های tS‏ 
می‌نمایند. این رشته‌ها در محیطهای کشت و نمونه‌های کلینیکی به وجود می‌آیند (جدول ۱۵-۱۱). به هرحال از لحاظ ساختمان 
دیواره سلولی 9 حساسیت a‏ ولیک شبیه باکتری‌ها هستند. 

یک گروه قرار گرفته‌اند. می‌توان اکتینومیست‌های مهم از نظر پزشکی را براساس وجود مایکولیک اسید در دیواره سلولی به دو 
گروه تقسیم کرد (جدول ۱۵-۱۲). 


ار گانیسم 

اکتینومادورا 

درماتوفیلوس 

نوکاردیا آبسه سوس 
نوکاردیا آستروئیدس 
نوکاردیا برازیلینسیس 
نوکاردیا سیریاسی گرگیکا 
نوکاردیا فارسینیکا 
نوکاردیا نووا 

نوکاردیا Eas‏ 
نوکاردیا پأسی ورانس 
نوکاردیا سودوبرازیلینسیس 
نوکاردیا ترانس والینسیس 
نوکاردیا وترانا 

نوکاردیا دیوپسیس 

ردو کوکوس اکویی 
ساکارومونوسپور 
ساکاروپلی اسپورا 
استرپتومسیس 
ترمواکتینومیسس 
تروفریما ویپلی 


شوگاموشی 


گوردونیا 


تاریخچه پیدایش 

رشته‌های قارچی که در محیط کشت »کلونی‌های متشکل از رشته‌ها را ایجاد کرده‌اند. 
ارگانیسم در ابتدا ay‏ عنوان عامل مادورا فوت شرح داده شد. 

پوست دوست 

به نام کاشف آن ادموند نوکارد 

هایف ستاره‌ای شکل 

اولین جداسازی از یک مرد برزیلی 

اشاره به کلیسای سنت جورج که این ارگانیسم برای اولین بار از آنجا جدا شد. 
جداسازی اولیه ارگانیسم از گاوهای مبتلا 

گونه جدید 

عامل عفونت گوش در خوکچه هندی 

این گونه فقط مقدار کمی از ترکیبات منبع کربن و انرژی استفاده می‌کند. 

از نظر فنوتیپی شبیه نوکاردیا برازپلینسیس است. 

Jl‏ یافته از آفریقای جنوبی 

اشاره به بیمارستان نظامی که برای اولین بار ارگانیسم از آنجا جدا شد. 
ارگانیسم شبیه نوکاردیا 

میکروار گانیسم ابتدا از اسب‌ها جدا شده است. 

ارگانیسم تک اسپوری از نیشکر 

ار گانیسم چند اسپوری از نیشکر 

رشته‌های قارچی شکل انعطاف‌پذیر 

رشته‌های قارچی گرمادوست 

اولین بار توسط جورج Jug‏ توصیف شد 

نامگذاری ay‏ نام میکروبیولوژیست ژاپنی میشوتسوهور» کسی که برای اولین بار ایزوله اولیه 
این ارگانیسم را توصیف کرد. 

اشاره به کاشف میکروبیولوژیست آن روت گوردن 


Yay 
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جدول ۱۵-۱۲ اکتینومیست‌های هوازی پاتوژن 
اکتینومیست‌های دارای مایکولیک اسید 

کورینه باکتریاسیه 

Awl > IF نو‎ 

نوکاردیا 

رودوکوکوس 

گوردونیا 

تسوکامور لا 


مایکوباکتریوم 


اکتینومیست‌های بدون مایکولیک اسید 
اکتینومادورا 
نوکاردیوپسیس 
درماتوفیلوس 
تروفریما 
اکتینومیسس‌های ترموفیل 
ساکاروپلی سپور 
ساکاکرومونوسپورا 
ترمواکتینومیسس 


طیف وسیعی از بیماری‌ها در ارتباط با اعضای خانواده اکتینومایسس‌های هوازی هستند: کلونیزاسیون بدون علامت 
(تعدادی از جنس‌ها) - بیماری‌های تنفسی (نوکاردیاء رودو کوک وس)» عفونت‌های سیستمیک (نوکاردیاء رودوکوکوس) 
مایستوما (اکتینومادور" نوکاردیوپسیس - استرپتومایسس و نوکاردیا) plow‏ عفونت‌های جلدی (نوکاردیا» درم اتوفیلوس)» 
plo‏ عفونت‌های فرصت‌طلب (بسیاری از گونه‌ها) - بیماری ویپل (تروفریما) و پنومونی آلرژیک (اکتینومیسس‌های 
گرمادوست) (جدول ۱۵-۹). 
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جدول ۱۵-۱۳ بیماری‌های انتخابی حاصل از اکتینومیست‌های پاتوژن 


ارگانیسم بیماری‌ها وقوع 
ن وکاردیا بیماری‌های ریوی (برونشیت پنومونی» آبسه‌های ریوی» عفونت‌های جلدی -اولیه و شایع 


ثانویه مایستوماء عفونت‌های جلدی - لنفاوی» سلولیت (آبسه‌های (site » j‏ 
عفونت‌های انوبه CNS‏ (مانند منتژیت» آبسه‌های مغزی) 


رود وکوکوس بیماری‌های ریوی (پنومونی. آبسه‌های (ge,‏ بیماری‌های منتشر LL)‏ مننژیت» غیرشایع 
پریکاردیت)» عفونت‌های فرصت‌طلب (مانند عفونت‌های زخم» پریتونیت اندوفتالمیت 
ضربه‌ای) 
گوردونبا عفونت‌های فرصت‌طلب pb‏ 
تسوکامورلا عفونت‌های فرصت‌طلب yb‏ 
اکنینومادور/ مایستوما نس در (در 
(USA‏ 
نوکاردیوپسیس مایستوما pL‏ )» 
(USA‏ 
استرپتومایسس مایستوماء عفونت‌های فرصت‌طلب 3 pL‏ (در 
(USA‏ 
درماتوفیلوس درماتیت اگزوداتیو (درماتوفیلوزیس) نادر )» 
(USA‏ 
تروفریما بیماری des‏ شایع 
ترمواکتینومیسس ‏ پنومونی آلرژیک els‏ 
ساکاروپلی‌سپور ‏ پنومونی آلرژیک شایع 
ساکارومونوسپور  Sooo,‏ آلرژیک els‏ 
نوکاردیا 
ساختار و فیزیولوژی 


نوکاردیا هوازی مطلق بوده و تشکیل هایف‌های منشعب در بافت و محیط کشت می‌دهند. این ارگانیسم گرم مثبت بوده و 
همچنین تعدادی از آنها رنگ گرم را ضعیف به خود گرفته و حتی گرم منفی می‌شوند (شکل ۱۵-۳). نوکاردیا ساختار دیواره سلولی 
شبیه به مایکوباکتریوم دارد (۱۰ متیل استثاریک اسید (ئوب رکلواستتاریک (pus!‏ م زود ی‌آمینو پایمیلیک اسید (Meso-DAP)‏ 
آرابینوزه گالاکتوز و مایکولیک اسید وجود دارد. طول مایکولیک اسید در نوکاردیا کوتاهتر از مایکوباکتریوم است. بنابراین» نوکاردیا 
به عنوان سید فست ضعیف» مطرح است (شکل ۱۵-۴). خاصیت اسید فست بودن نوکاردیا یک ویژگی کمک‌کننده در تشخیص 
نوکاردیا از plo‏ ارگانیسم‌هایی که از نظر مورفولوژی شبیه هستند می‌باشد مثل اکتینومایسس. اغلب سویه‌های نوکاردیا ترهالوز 
متصل به دو مولکول مایکولیک اسید (ترهالوز - ۰۶ ۶-دی میکولات -فاکنور طنابی) دارند. فاکتور طنابی یکی از مهم‌ترین 
فاکتورهای بیماری‌زایی است که بقای درون سلولی را آسان می‌کند. (رجوع شود به مبحث ایمنی و پاتوژنز). 
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گونه نوکاردیا {VEL‏ مثبت بوده و کربوهیدرات را به صورت اکسیداتیو مصرف می MS‏ و روی اغلب محیط‌های غیرانتخابی برای 
باکتری‌هاء مایکوباکتریوم و قارچ‌ها رشد می‌کند. با این وجود مولکول آنها نیاز به ۳ تا ۵ روز انکوباسیون دارد. ظاهر کلونی‌ها متنوع 
است در کلونی‌های خشک تا واکسی از سفید تا نارنجی دیده می‌شود. هایف‌های هوایی (هایف‌هایی که از سطح کلونی به سمت 
Yb‏ بیرون زده) زمانی که کلونی‌ها به صورت میکروسکوپی بررسی می‌شوند» دیده می‌شود (VAT JS)‏ هنوز هایف‌های هوایی و 
خاصیت اسیدفستی منحصر به نوکاردیا است و می‌تواند به عنوان تست سریع برای شناسایی جنس استفاده شود. اين ارگانیسم به 
وسیله توانایی استفاده از کربوهیدرات 9 ترکیبات مختلف ie)‏ آدنین» کازئین. هیپوگزانتین» گزانتین 9 اوره) 9 حساسیت 
آنتی‌بیوتیکی طبقه‌بندی می‌شوند. حدوداً ۳۱ گونه از Lal pi‏ شناسایی شده و تقریبا یک سوم از گونه‌ها در ارتباط با بیماری‌های 


توجه داشته باشید که رشته‌های تسبیحی نازک را نمی‌توان از مقایسه با خانواده مایکوباکتریوم. جنس‌های خانواده 


نسبی) 
پاتوژنز و ایمنی 


نوکاردیاها توانایی زنده ماندن و تکثیر در ماکروفاژها را دارند. این عمل توسط (۱) جلوگیری از ادغام فاگوزوم- 
لیزوزوم (بواسطه فاکتور طنابی)» (۲) جلوگیری از اسیدی شدن فاگوزوم. و (۲) جلوگیری از کشتار با واسطه 
اسیدفسفاتاز بوسیله استفاده از آنزیم به عنوان یک منبع کربن, امکانیذیر می گردد. هنگامی که فاگوسیتها با 
Ley Sl‏ تماس پیدا می کنند یک انفجار اکسیداتیو همراه با آزاد شسدن متابولیتهای سمی اکسیژن(مانند 
پراکسیدهیدروژن» سوپراکسید) رخ می دهد. سویه های بیماریزای نوکاردیا با ترشح کاتالاز و سوپراکسیددیسموتاز 


در برابر این متابولیتها محافظت می شوند. 
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شکل ۱۵-۵ هیف‌های هوازی نوکاردیا 


جدول ۱۵-۱۰ گونه‌های نوکاردیا در ارتباط با عفونت‌های انسانی 


نوکاردیا آبسه سوس نوکاردیا آتیتیدیس کاواریوم 
نوکاردیابرازیلینسیس نوکاردیا اأکاوُرانس 
نوکاردیا برویکاتنا نوکاردیا پسودوبرازیلنسیس 
نوکاردیا سیریاسی گرگلیکا . نوکاردیا ترانس والنسیس 
نوکاردیا فاسینیکا نوکاردیا وترنا 

نوکاردیا نووا 


اپیدمیولوژی 

عفونت‌های نوکاردیایی به صورت اگزوژن هستند (یعنی توسط ارگانیسم‌هایی ایجاد میشوند که به صورت طبیعی در فلور نرمال 
بدن انسان وجود ندارند و بندرت بطور موقت استقرار پیدا می‌کنند). حضور گسترده ارگانیسم در خاک‌های حاصل‌خیز با مواد آلی و 
همین 99 بیماران دارای تقص ایمتی در بیمارستان‌ها باعث افزایش فوی‌العاده بیماری توسط این ارگانیسم شده است. اقزایش 
قابل ملاحظه‌ای از شیوع در بیماران و جمعیت‌های با ریسک VE‏ همچون بیماران مبتلا به HIV‏ یا دربافت‌کنندگان پیوند 


بافت‌های سخت دیده می‌شود. 


بیماری‌های بالینی 

عفونت‌های ریوی که توسط گونه‌های نوکاردیا ایجاد می‌شوند غیرقابل تشخیص از عفونت‌های ایجاد شده توسط ple‏ 
ارگانیسم‌های پیوژن هستند. همچنین WL‏ توجه داشته باشیم که عفونت‌های نوکاردیایی سیر آهسته‌ای دارند. علائمی مانند سرفه, 
تنگی نفس و تب در بیماری وجود دارند ولی این علائم تشخیصی نیستند. ایجاد حفره و سپس پخش و انتشار میکروب به ناحیه 
لب سول a hs‏ ول ote‏ الم asta ise alba‏ تس‌باقف past lal‏ مارا با من سس انش 
که پنومونی‌های با حفره را ایجاد کردند باید مدنظر قرار pS‏ مخصوصاً اگر مدرکی دال بر انتشار در L CNS‏ بافت‌های زیرجلدی 
باشد. 

عفونت‌های جلدی: در این حالت بیماری ممکن است به صورت عفونت adel‏ (مایستوما - عفونت‌های جلدی لنفی - سلولیت» 
آبسه‌های زیرجلدی) و یا ممکن است در نتیجه انتشار ارگانیسم از عفونت‌های ریوی ایجاد شود. اکتینومایکوتیک مایستوما عفونت 


مزمن بدون دردی است که معمولا همراه با تورم موضعی بافت زیرجلد. زخم چرکی و حفره‌های متعدد می‌باشد. 
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در ادامه بافت همبند. عضلات و استخوان درگیر می‌شوند و با باز شدن سینوس‌ها به سمت بیرون و خارج شدن ترشحات» معمولا 
باکتری به سطح پوست می‌رسد(یعنی jb‏ شدن این سینوس باعث انتشار میکروب به سطح پوست می‌شود) . در ترزشحات چرکی 
سولفورگرانول OBL‏ می شود. مایستوما شایعترین تظاهر بالینی نوکاردیوز جلدی است و گونه برازیلینسیس شایع ترین عامل در 
آمریکای شمالی» مرکزی و جنوبی است. 

ازگاتيت‌های SSeS‏ غامل ایخاه ماست‌ها سفن از bs Wat alae‏ برازپلسیس عقوته‌های peas‏ تفای تقو cols,‏ انا و 
همچنین اولسر در غدد لنفاوی lille‏ با درگیری وسیع ایجاد می‌کند. عفونت‌های مشایهی توسط بعضی از گونه‌های 
مایکوباکتریوم‌ها و قارچ‌های اسپورتریکس شنکتی در بافت زیرجلد ایجاد می شود. همچنین نوکاردیا می‌تواند باعث ایجاد زخم‌های 
اولسراتیو مزمن » آبسه‌های زیرجلدی و سلولیت شوند (شکل (VA-¥‏ 


شکل ۱۵-۶: ضایعه پوستی ناشی از نوکاردیا 


قو اهر SNe‏ شک hep‏ کل Aiea‏ ما هی هاش وکا Pa cls‏ قاری دیش سوه یاضعا سا 


آبسه‌های مغزی متعدد و يا منفرد می‌شود. همچنین بیماری به صورت عفونت مننژیت مزمن هم پیش می‌آید. 


تشخیص آزمایشگاهی 

جمع‌آوری نمونه‌های کلینیکی جهت جداسازی نوکاردیاها همراه با شرح حال کلینیکی بیماری ارزشمند است به علت 
این که نوکاردیا معمولا در بین بافت‌ها و مواد آبسه‌ای پخش می‌شود برای شناسایی میکروسکوپی راحت‌تر باید 
چندین نمونه ی خلط از بیماران دارای مشسکلات تنفسی گرفته شود. همچنین در نمونه‌های کشت داده شسده از 
بیماران با ضایعات جلدی و از CNS‏ جداسازی میکروب به راحتی صورت می‌گیرد. رشته‌های منشعب نوکاردیا در 
Loy cleats a and Cal‏ کته ee‏ که مس سا مسرت زدیا با رگ گم غیت رکه گر هو spat‏ 
اسید فاست رنگ می‌گیرد (شکل ۱۵-۲ و ۱۵-۴). 

این ارگانیسم در اکثر محیطهای کشت در حضور ۵ تا ۱۰ درصد CO2‏ رشد می‌کند. اگر نمونه ای برای تشخیص 
نوکاردیا a‏ آزمایشگاه فرستاده شود بعلت آلودگی احتمالی با plo‏ باکتری‌ها باید از محیطهای انتخابی بهره گرفت. 
جهت جداسازی نوکاردیا می‌توان از محیط اختصاصی لژیونلاها BCYE‏ عصاره مخمر - زغال بافری استفاده نمود 
(شکل ۱۵-۵). 

jel dal ها و بانسا ها‎ Se ls leg ای تفه سک غیت از کشت ها‎ Lalo las 
هایف‌های هوازی روی سطح شناسایی می‌شوند. شناسایی قطعی در سطح گونه بسیار دشوار است. تشخیص درست‎ 
ریبوزومی و پروتتین شوک حرارتی دارد.‎ RNA اغلب گونه‌ها نیاز به بررسی‌های مولکولی‎ 
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درمان پیشکیری و کنترل 

عفونت‌های نوکاردیایی با ترکیسی از آنتی‌بیوتیک‌ها و اقدامات جراحی مناسب درمان می‌شوند. سولفونامیدها 
آنتی‌بیوتیک‌های انتخابی علیه نوکاردیاها هستند. آمیکاسین ایمی‌پنم و سفالوسپورین‌های وسیع‌الطیف در شرایط 
آزمایشگاهی Sho‏ هستند ولی در شرایط بدن اثرشان مورد تردید است. 

از آنجایی که حساسیت آنتی بیوتیکی در بین ایزوله ها می تواند متفاوت باشد. تستهای تعیین حساسیت آنتی بیوتیکی 
Cas‏ درمان اختصاصی yb‏ انجام شود. 

درمان LL‏ در حدود ۶ هفته یا حتی بیشتر ادامه lay‏ کند. در حالی که awh‏ بالینی مساعدی در بیماران با عفونت‌های موضعی 
os‏ می‌شوده پیش آگهی چندان مناسبی در بیماران دارای نقص سیستم ایمنی با بیماری‌های منتشر وجود ندارد. 

به Cle‏ وسعت پراکندگی نوکاردیاها امکان تماس با آن زیاد است. بیماری‌های ایجاد شده توسط نوکاردیاها در افراد دارای ایمنی 
مناسب شایع نمی‌باشد و همچنین عفونت‌های اولیه جلدی با انجام مراقبت‌های مناسب از زخم قابل پیشگیری هستند. عوارض 
ناشی از بیماری‌های منتشر نوکاردیایی در صورتی که اين ارگانیسم در بیماران دارای نقص ایمنی که مبتلا به عفونت ریوی هستند 
تشخیص داده شود و سریعاً درمان شوند. قابل کنترل و پیشگیری است. 


رودوکوکوس 

جنس رودوکوکوس (پیگمان قرمز تولید می‌کنند) به صورت گرم مثبت و اسید فست ضعیف است. در ابتدا به صورت باسیل و 
سپس به فرم کوکوئیدی تبدیل می‌شود JSS)‏ ۱۸-۵) و جزء اکتینومایسس‌های هوازی اجباری می‌باشد. رودوکوکوس اکویی 
مهم‌ترین پاتوژن انسانی است. رودوکوس اکویی MS)‏ کورینه باکتریوم اکویی نامیده می شد) پاتوژن شناخته شده در دامپزشکی 
بوده (مخصوصا در حیوانات گیاهخوار) و عامل ایجاد بیماری شغلی در مزرعه‌داران و دامپزشکان می‌باشد. اين ارگانیسم در بیماران 
دارای نقص سیستم ایمنی (بیماران با بدخیمی يا پیوند که داروهای کورتیکواستروئید مصرف می‌نمایند و آلوده با (HIV‏ نیز بیماری 
ایجاد می کنند. 


شکل ۱۵-۷ رودوکوکوس. ۸. رنگ‌آمیزی گرم پس از رشد در آبگوشت مغذی dy‏ مدت ۴ ساعت. ظ. رنگ‌آمیزی 
گرم پس از رشد در آبگوشت مغذی dy‏ مدت VA‏ ساعت. C‏ رنگ‌آمیزی اسیدفست ار گانيسم‌ها پس از رسد بر 
روی محیط میدل بروک آگار مایکوباکتریومی به مدت ۲ روز (به سلول‌های اسید فست قرمز رنگ توجه کنید). D‏ 
رنگ‌آمیزی گرم از اشکال رشته‌ای شاخه‌دار 
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رودوکوکوس اکوئی ارگانیسم داخل سلولی اختیاری است که داخل ماکروفاژها باقی مانده و سپس باعث التهاب گرانولوماتوز و در 
نهایت تشکیل آبسه می‌شود. ضمناً بعضی از فاکتورهای ویرولانس در باکتری شناسایی شده‌اند اما پاتوفیزیولوژی عفونت‌های ناشی 
از آن ناشناخته هستند. اینترفرون قادر به حذف باکتری در عفونت‌های ریوی نیست. 

این باکتری در افراد با نقص سیستم ایمنی معمولاً به صورت بیماری‌های ریوی مهاجم (مثل ندول‌های ریوی» آبسه‌های ریوی, 
tel sl‏ ترشح و تراکم ریوی) دیده شده و مدارکی دال بر انتشار در خون به yale‏ نقاط بدن (غدد لنفاوی» منتژه پریک‌ارد و پوست) 
دیده می‌شود. رودوکوکوس معمولا به عنوان ارگانیسم فرصت‌طلب در افراد بدون نقص ایمنی (مانند عفونت‌های پس از ضربه به 
بافت پوست) پریتونیت در بیماران با دیالیز بلند مدت و اندوفتالمیت در اثر ضربه بروز می‌کند. 

رودوکوکوس به آسانی در روی محیط‌های غیرانتخابی در شرایط هوازی رشد نموده. بعضی مواقع پیگمان تولیدی توسط ارگانیسم 
بعد از ۴ روز يا بیشتر نمایان نمی‌شود. از روی رشد آهسته ارگانیسم و همچنین خصوصیات میکروسکوپی (کوکوباسیل گرم مثبت 
پلئومرف) و رنگ پذیری ضعیف رنگ اسید فست می‌توان به شناسایی اولیه آن پرداخت. 

عفونت‌های ناشی از رودوکوکوس سخت درمان می‌شود. درصد موفقیت درمان مخصوصاً در افرادی که نقص سیستم ایمنی دارند 
(۸۵۰ مرگ و میر) در مقایسه با افرادی که نقص ایمنی ندارند AV+)‏ مرگ و میر) کمتر است. در عفونت‌های موضعی شده در 
بیمارانی که نقص سیستم ایمنی ندارند آنتی‌بیوتیک‌های خوراکی (اریترومایسین, ریفامپین و / یا سپیروفلو کساسین) تجویز می شود. 
درعفونت منتشر و عفونت در بیماران نقص سیستم ایمنی باید از آتتی بیوتیک های داخل وربدی (ونکومایسین. ایمی‌پنم» 
آمینوگلیکوزید. سیپروفلو کساسین. ریفامپین و/ يا اریترومایسین) استفاده شود. از پنی‌سیلین و سفالوسپورین‌ها نباید استفاده شود 


چون مقاومت رودوکوکوس به اين داروها زیاد است. 


گوردونیا و تسوکامور لا 

این دو به علت شباهت مورفولوژیک و وجود مایکولیک اسید و همچنین اسید فست بودن با رودوکوکوس دسته بندی می شدند. 
اینها در خاک زندگی کرده و به ندرت به عنوان پاتوژن فرصت‌طلب در انسان مطرح می‌شوند. گوردونیا در ارتباط با عفونت‌های 
جلدی و ریوی و به عنوان عفونت‌های بیمارستانی مطرح می باشد. به طوری که باعث آلودگی کانترهای داخل رگی می‌شوند. 
تسوکامورلا در ارتباط با عفونت‌های SWS‏ مورد توجه قرار دارد. 


اکتینو مادورا؛ نوکاردیوپسیس و استرپتومایسس 

یومایکوتیک مایستوما توسط عوامل قارچی ایجاد می‌شود اما باکتری‌های جنس اکتینو مادور؛ نوکاردیو پسیس» استرپتومیسس و 
همچنین نوکاردی) از عوامل اکنینومایکوتیک مایستوما هستند. علت و عوامل دقیق اين بیماری‌ها فقط از طریق جداسازی پاتوژن‌ها 
در محیط کشت مقدور است. چرا که: (۱) تعدادی از این ارگانیسم‌ها در بافت به صورت عوامل قارچی و شبیه به Lest‏ هستند. (۲) 
ورود باکتری یا قارچ به داخل بافت شروع می‌شود. عفونت‌های زیرجلدی و جلدی مزمن همراه با تشکیل آبسه و سینوس مشاهده 
می‌شود. این عوامل در محیط سابورو دکستروز آگار (محیط ah‏ قارچی) و همچنین محیطهای غیرانتخابی باکتریایی جداسازی 
درمان موّثرجراحی ضایعات است و آنتی‌بیوتیک‌های موّثربر روی آنها مانند استرپتومیسس هاعبارت است از تری متوپریم - 
سولفامتو کسازول L‏ داپسون. به cde‏ این که تشخیص آزمایشگاهی کمک کننده نیست و همچنین نتایج کشت ممکن است بیشتر 
از ۳ هفته طول بکشد. به همین دلیل درمان تجربی برای عفونت‌های قارچی و باکتریایی آغاز می‌شود. آنتی‌بیوتیک‌های 
وسیع‌الطیف که ale‏ پاتوژن‌های بالقوه Boe‏ هستند LL‏ انتخاب شوند. 


۳۹۹ 
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سایر اکتینومیسس‌ها 

درماتوفیلوس یک اکنینومیست است که در خاک پیدا شده و در انسان متخضوضیا کسانی که با حیوانات و يا تولیدات 
حیسواتی آلنوده atl)‏ کارگران کشستار dal‏ قضابی‌ها» شسکارجیان: مزرعهداران دامپزشکان) مرو کار hots‏ باعنیع 
فا کی این ی وه از یه رک رس تسه gaily‏ نا پوت کی و وا یی که مه تساو ناها 
ایجاد می‌شوند بروز می‌کند. این ارگانیسم به اکثر آنتی‌بیوتییک‌ها حساس بوده و آغلب عفونت‌های ناشی از آن با 
ترکیبی از پنی‌سیلین و آمینوگلیکوزبدها درمان می‌شوند. رونیا بخشی از فلور نرمال اوروفارنکس بوده و در ارتباط با 
پلاک‌های دندانی است. بیماری‌های تهاجمی کمتر و به ندرت گزارش شده است. 

تروفریما ویلی جزء باکتری‌های عامل بیماری وییل دسته‌بندی می‌شود. بیماری با خصوصیات و علائمی مانند درد 
«polis‏ اسهال, دردهای شکمی؛ کاهش وزن, لنفادنوپاتی و تب و افزایش پیگمانتاسیون پوست می‌باشد. این بیماری 
پراساس علاشم یافته‌های کلینیکی و همچنین رنگ‌آمیزی انکلوزیون‌های موجود در ماکروفاژهای کف‌آلود حاصل از 
Ly‏ پروپریای بافت روده کوچک با روش PAS‏ تشخیص داده می شود. همچنین تشخیص POR) So S90‏ ( علت 
باکتریایی این عفونت‌ها را gb‏ می‌کنند. آنالیز 127۸ ریسوزومی این باکتری نشان دهنده ارتباط Lal‏ با 
اکتینومیسس‌هااست. ارگانیسم روی سلول‌های کشت بافتی به آرامی رشد کرده اما روی محیطهای بدون سلول رشد 
ندارد. اخیراً درمان برای دو هفته با پنی‌سیلین تزریقی و استرپتومایسین به دنبال آن استفاده خوراکی از تری‌متوپريم = 
سولفامتو کسازول برای یک سال یا بیشتر است. 

پتومون یآلرژیک (ریه کشاورزان) یک واکنش افزایش حساسیت در پاسخ برخورد با /کنینومیسس‌های گرمادوست است 
که بیشتر در سبزیحات و گیاهان در حال فساد دیده می‌شود. بیماران مبتلا دارای علاتمی به صورت تغییرات 
گرانولوم اتوز در ربه‌هابه همراه لام «cgay‏ ائوزین_وفیلی و اف زايیش 181 می‌باشند. تشخیص کلینیکی با وجود 
آنتی‌بادی‌های پرسیپیتین(آنتی‌بادی‌های رسوب دهنده) در سرم این افراد تأیید می‌شود. 


خلاصه 

فیزیولوژی و ساختار 

بر روی اکثر محیطهای باکتریایی غیرانتخابی و دوره انکوباسیون 
طولانی(۷ روز یا بیشتر) ely‏ بایابیاکترازوله‌هالازم است. 


بیماری‌ها 


Slow‏ برونکوپولمونری 
عفونت‌های جلدی adel‏ یا ثانویه (مانند مایستوماء عفونت 


جلدی لنفی» سلولیت آبسه‌های زیرجلدی) 
عفونت‌های انویه سیستم عصبی مرکزی (مانند آبسه‌های 


ویرولانس مغزی) 
پاتوژن فرصت‌طلب تشخیص 


فاکتور طنابی: جلوگیری از مرگ داخل سلولی در فاگوسیت‌ها به 
وسیله تداخل در انجام فاگوزوم با لیزوزوم 

کاتالاز و سوپراکسید دیسموتاز: غیرفعال کردن متابولیت‌های 
سمی اکسیژن (پراکسید هیدروژن. سوپراکسیداز) 


اپیدمیولوژی 

توزیع در سراسر جهان در خاک غنی با مواد آلی 

عفونت‌های برون‌زاد نیاز به استنشاق (پولمونری) يا ایجاد تروما 
(جلدی) دارد. 


بررسی میکروسکوپی» حساس 9 تسیا اختصاصی اننست 9 
ارگانیزم‌های شاخه‌دار با اسیدفست نسبی مشاهده می‌شوند. 
کشت LS‏ است و نیاز به انکوباسیون بیش از یک هفته دارد. 
محیطهای انتخابی (مانند 8017 آگار) ممکن است برای 
جداسازی نوکاردیا در کشت‌های مخلوط لازم باشد. 

شناسایی در سطح جنس براساس تظاهرات میکروسکوپی و 
ماکروسکوپی صورت می‌گیرد. 
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بیماری در اکثر افراد دارای ضعف ایمنی با بیماری ریوی مزمن ‏ دارد. 

(برونشیت» آمفیزم برونشکتازی» پروتئینوزیس آلوئولی» بیماران تیم خر 

بیماران الوده به ویروس نقص ایمنی انسانی» بیماران دریافت 
مشاهده می‌شود و می‌تواند داخل بافت‌های زیرجلدی شود. 


آنتی‌بیوتیک‌هایی با اثبات فعالیت در (invivo‏ مراقبت از 


ed)‏ از در معرض قرار گرفتن نمی‌توان جلوگیری OS‏ چون 
نوکاردیا همه جا موجود است. 


خلاصه‌ی IME‏ بالینی نوکاردیوزیس 


بیماری برونکوپولمونری: بیماری ریوی بدون درد همراه نکروز و ایجاد آبسه؛ انتشار به سیستم عصبی مرکزی یا 
مایستوما: بیماری مزمن» مخرب و پیشرونده معمولا در اندم‌هاء که با گرانولوم چرکی» فیبروز پیشرونده» نکروز و 
تشکیل مجرای سینوسی مشخص می‌شود. 

بیماری پوستی - لنفاوی: عفونت اولیه يا انویه با انتشار به نواحی پوستی که با گرانولومای مزمن و ندول‌های 
قرمز زیرجلدی و احتمال ایجاد زخم مشخص می‌شود. 

سلولیت و آبسه‌های زیر جلدی: ایجاد زخم‌های گرانولوماتوز با حاشیه قرمزرنگ ولی phe‏ درگیری یادرگیری 


آبسه مغزی: عفونت مزمن همراه تب» سردرد و اختلالات فوکال عصبی مربوط dy‏ محل تشکیل و پیشرفت آهسته 
daw!‏ يا آیسه‌ها. 
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فصل شانزدهم 
مایکوباکتر یوم 


اهداف فصل 
دانشجویان با مطالعه این فصل قادر خواهند بود: 
- در مورد خصوصیات ساختاری و کشت مایکوباکتریوم ها توضیح دهند. 
- اعضای جنس مایکوباکتریوم را نام ببرند. 
- عوامل بیماریزایی مایکوباکتریوم ها را شرح دهند. 
- پاتوژنز و بیماریهای ناشی از مایکوباکتریوم های مختلف را شرح دهند. 
- روشهای تشخیص, درمان و پیشگیری عفونتهای مایکوباکتریومی را توضیح دهند. 


مایکوباکتر یوم 

جنس مایکوباکتریوم (جدول ۱۶-۱) باسیل‌های هوازی فاقد اسپور غیرمتحرک می‌باشد. این باسیل‌ها گاهی می توانند رشته‌های 
منشعب تشکیل دهند. دیواره سلولی غنی از لیپیدها می‌باشد که سطح سلول را هیدروفوبیک ساخته و مایکوباکتریوم را به بسیاری از 
ضدعفونی کننده ها و رنگ‌آمیزی‌های متداول آزمایشگاهی مقاوم می نماید. هنگامی که ارگانیسم رنگ آمیزی شد. دیگر نمی‌تواند 
با محلول‌های اسیدی بی‌رنگ شود. از cg yep!‏ باسیل‌های اسید فست نامیده می‌شوند. به علت این که دیواره سلولی مایکوباکتریوم ها 
تیم ipa) lage alg ttl‏ مت eit Sy‏ ما نکر lps‏ یه 0h, 8 ay Sel‏ وه PAE‏ ماوخ 
تقسیم می‌شوند. جداسازی ارگانیسم‌های کند رشد (مثلاً مایکوباکتریوم توبر کلوزیس مایکوباکتریوم آویوم- اینتراسلولار -کم پلکس 
آویوم مایکوباکتریوم کانزاسی) به ۳-۸ هفته انکوپاسیون نیاز دارده در صورتی که بیشتر مایکوباکتریوم‌های تند رشد (مانند چلونه, 
فورتوئیتوم. آبسه سوس) به ۳ روز یا بیشتر انکوباسیون نیاز دارند. مایکوباکتریوم لپره عامل اتیولوژیک جذام. نمی‌تواند در کشت‌های 
بدون سلول رشد نماید. 


جدول ۱۶-۱ مایکوباکتریوم‌های مهم 


ارگانیسم تاریخچه 

مایکوباکتریوم Mycobacterium‏ مایسس یعنی ZB‏ باکتریوم یعنی باسیل کوچک (باسیل شبه قارچ) 

مایکوباکتریوم آبسه سوس M.abcessus‏ آبسه سوس, از آبسه (تشکیل آبسد) 

مایکوباکتریوم آویوم M.avium‏ آویس, از پرندگان (عامل بیماری شبه سل در پرندگان) 

مایکوباکتریوم چلونه M.chelonae‏ چلونه, لاک‌پشت 

مایکوباکتریوم فورتوئیتوم M. fortuitum‏ فورتوئیتوم. اتفاقی» تصادفی (اشاره به فرصت‌طلب بودن پاتوژن) 

مایکوباکتریوم هموفیلوم M-haemophilum‏ . خون‌دوست اشاره به نیاز به وجود خون یا همین برای PAS)‏ 
invitro‏ 


مایکوباکتریوم اینترا سلولار ۱۷۲۰18026611012۲ درون Jobe‏ اشاره به داخل سلولی بودن باکتری 


ra 
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مایکوباکتریوم کانزاسی M.kansasii‏ محلی که ارگانیسم برای اولین بار از آنجا جدا شده 

مایکوباکتریوم لپره M.leprea‏ لبره» جذام (عامل جذام) 

مایکوباکتریوم مارینوم M.marinum‏ مارینوم. از دربا (باکتری‌های مربوط به آلودگی آب‌های شیرین و 
آب‌های شور) 

مایکوباکتریوم توبرکلوزیس M. tuberculosis‏ .. توبرکلوم یعنی توده‌های توبرکل, (به وسیله توبرکل مشخص می‌شود 
اشاره به تشکیل توبرکل‌ها در ریه فرد آلوده) 


در حال حاضر. بیش از ۱۰۰ گونه از مایکوباکتریوم‌ها شناسایی شده‌اند که بسیاری از آنها با بیماری انسانی همراه هستند (جدول 
۲ گون هه ای زیر عامل اکثر عفونت‌های انسانی می‌باشند: مایکوب‌اکتریوم توبرکلوزیس, (کم پلکس 
توب رکلوزیس:توبر کلوزیسآفریکانوم,پویس و میکروتی) مایکوباکتریوم لپره. مایکوباکتریومکمپلکس آویوم. مایکوباکتریوم کانزاسی, 
مایکوباکتریوم فورتوئیتوم» مایکوباکتریوم چلونه. مایکوباکتریوم آبسه سوس. 


فیزیولوژی و ساختار مایکوباکتریوم 

مایکوباکتریوم دارای دیواره سلولی پیچیده وغنی از لیپید می‌باشند. دیواره سلولی مسئول بسیاری از خصوصیات 
مشخص باکتری‌ها است (مثلا اسید فستی, رشد AUS‏ مقاومت به دترجنت‌هاء مقاومت به آنتی‌بیوتیک‌های ضدباکتربایی 
معمول. آنتیژنیسیته و تشکیل طناب). ساختمان اصلی دیواره سلولی مشابه باکتری‌های گرم مثبت است.در عين SLE‏ 
دیواره سلولی مایکوباکتریوم بسیار پیچیده‌تر از ples‏ گرم مثبت‌ها است و دارای یک غشاء سیتوپلاسمی داخلی متشکل 
از با یک AY‏ پپتیدوگلیکان ضخیم و فاقد غشاء خارجی می باشد. 


جدول ۱۶-۳ رده‌بندی مایکوباکتریوم‌های پاتوژن sly‏ انسان 
ارگانیسم پاتوژنیسیته کرت وقوع در ایالات 
منحده 
گروه ne‏ رانیونی 
توبرکلوزیس پاتوژن مطلق als‏ 
لپره پاتوژن مطلق غیرشایع 
آفریکانوم پاتوژن مطلق نادر 
بوویس پاتوژن مطلق نادر 
بوویس (سویه (BCG‏ برخی اوقات پاتوژن نادر 
گروهارانیون(فوتوکروموژن های کند رشد) 
کانزاسی معمولاً پاتوژن شایع 
مارینوم معمولاً eae OBL‏ 
سیمیه معمولا پاتوژن غیرشایع 
گروه۲رانیون(اسکوتوکروموژن های کند رشد) 
زولگایی معمولا پاتوژن غیرشایع 
اسکروفولاستوم برخی اوقات پاتوژن غیرشایع 
گزنوپی برخی اوقات پاتوژن غیرشایع 
گروهآرانیون(غیر کروموژن های کند رشد) 
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کمپلکس آویوم معمولا پاتوژن als‏ 


جناونس معمولاًپاتوژن غیرشایع 
هموفیلوم معمولاًپاتوژن غیرشایع 
مالموتتس معمولاًپاتوژن غیرشایع 
اولسرانس معمولاًپاتوژن غیرشایع 
گروه ۴رانیون(تند (Lead,‏ 

فورتوئیتوم برخی اوقات پاتوژن als‏ 
چلونه برخی اوقات پاتوژن als‏ 
آبسه سوس برخی اوقات پاتوژن als‏ 


موکوژنیکوم برخی اوقات پاتوژن غیرشایع 


پروتئین های دیواره سلول آنتی ژن های مهمی هستند که باعث تحریک ایمنی سلولی بیماران می شوند مشتقات پروتئینی 
تخلیص شده یا PPDS‏ به عنوان معرف تست پوستی برای بررسی تماس با مایکوباکتریوم توبرکلوزیس استفاده می شود. 

طبقه بندی رانیون طرح افتراقی مفیدی برای سازماندهی مجموعه گوناگون از گونه های مهم بالینی می باشد. مخصوصاً زمانی که 
شناسایی و تعیین هویت باکتری در آزمایشگاه زمان طولانی هفته تا ماه را در بردارد. اگرچه امروزه استفاده از این روش برای 
شناسایی و تعیین هویت مایکوباکتریوم اهمیت کمتری دارد. 


مایکوبا کتریوم توب رکلوزیس 

پا توژنز و soul‏ 

مایکوباکتریوم توب رکلوزیس پاتوژن داخل سلولی است که قادربه ایجاد عفونت cle‏ مادام العمر می باشد . عفونت به واسطه تنفس 
ذرات آثروسل عفونی کسب شده که پس از آن به oly‏ های هوایی تحتانی منتقل می گردد. در این مکان هاء باکتری ها به داخل 
ماکروفاژهای آلوئولار نفوذ می US‏ در مقایسه با اغلب باکتری های فاگوسیت شده مایکوباکتریوم توبرکلوزیس از اسیدی شدن 
فاگوزوم و ادغام فاگولیزوزومی جلوگیری می کنند. هرچند فاگوسیتوز توسط ماکروفاژهای آلوئولار آغاز می شود ماکروفاژها و 
لنفوسیت های در گردش توسط باسیل ها و فاکتورهای کموتاکتیک میزبان Mee)‏ 52) کمپلمان) و لاشه های سلولی به کانون 
عفونی کشیده می شوند. مشخصه هیستولوژی این کانون» تشکیل سلولهای بزرگ چند هسته ای از ماکروفاژهای با هم ادغام شده 
است که سلول های لانگرهانس نیز نامیده می شوند. ماکروفاژهای آلوده همچنین می توانند در طی فاز اولیه بیماری به DAE‏ 
لنفاوی موضعی و 4 داخل جریان خون و سایر بافت ها انتشار sob‏ (مثلاً مغزاستخوان « طحال» کلیه هاء سیستم عصبی مرکزی )" 
نشانه های هیستولوژیک عفونت مایکوباکتریوم WEE‏ اثر واکنش میزبان به عفونت ایجاد می گردد (فاکتورهای وبرولانس 
اختصاصی مایکوباکتریوم ها وتکثیرداخل سلولی مایکوباکتریوم نقش کمتری دارد) و هر دو نوع سلول ‏ یعنی سلول های 1 
(CD4") 505‏ و سلول های 1 سیتوتوکسیک(" (CD‏ تحریک می کند .که تحریک CDg‏ باعث تولید آنتی بادی می شود 
dy‏ این پاسخ در کنترل بیماری مایکوباکتریوم بی اثر می باشد» زیرا باکتری ها در مکان داخل سلولی شان محافظت می‌شوند. 
سلول های 1 همچنین 1۳-7 و ple‏ سیتوکاین های ماکروفاژهای فعال می توانند مایکوباکتریوم را احاطه کرده و بکشند. سلول 
cle‏ 1سیتوتوکسیک نیز می توانند سلول های فاگوسیتیک حاوی مایکوباکتریوم های در JE‏ تکثیر را ja)‏ نمایند. 

اگر در زمانی که ماکروفاژها تحریک شده اند میزان کمی آنتی ژن حضور داشته باشد باسیل ها با حداقل آسیب بافتی از بین 
می روند. اگر تعداد زیادی باسیل وجود داشته باشد» پاسخ ایمنی سلولی به نکروز بافتی منجر خواهد شد. حذف میکروب تا حدی به 
اندازه کانون عفونت بستگی دارد. تجمع موضعی ماکروفاژها (گرانولوما) از انتشار بیشتر باسیل ها جلوگیری می کند. این ها 
می توانند به داخل گرانولومای کوچک(کمتر از YIM‏ ) نفوذ کرده pled‏ باسیل های داخل آنها را از بین ببرند . با وجود این 
گرانولوماتوز پنیری یا نکروتیک به وسیله فیبرین احاطه شده و ay‏ طور موثری باسیل ها را از کشتار ماکروفاژی محافظت می کند. 
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باسیل ها در این مرحله aS,‏ باقی مانده یا می توانند سال ها بعد زمانی که حساسیت ایمونولوژیکی بیماران در نتیجه افزایش سن یا 


اپیدمیولوژی 

اگر چه بیماری سل می تواند در پریمات ها و حیوانات آزمایشگاهی از قبیل خوکچه های هندی به وجود آید اما انسان تنها مخزن 
طبیعی می باشد. بیماری توسط تماس شخص به شخص به واسطه تنفس آثروسل های عفونی pattie‏ می شودذرات بزرگ در 
سطح مخاطی به دام افتاده به وسیله فعالیت ojo‏ ای حذف می شود.اماء ذرات کوچک حاوی VEY‏ میکرون باسیل سل می توانند به 
فضاهای آلوئولار برسند و عفونت ایجاد گردد. 


توسط سازمان بهداشت (WHO) Ske‏ تخمین زده می شود که در سال ۰۲۰۰۲ یک سوم جمعیت جهان با مایکوباکتریوم 
توبرکلوزیس آلوده شده باشند. ۸/۸ میلیون مورد جدید و۲ میلیون نفر مرگ بوسیله این باکتری گزارش شده است. کشورهایی با 
بیشترین بروز بیماری» کشورهای آسیای جنوب شرقی, آفریقای زیرصحرا و اروپای شرقی بودند. افراد با خطر بالاتر برای بیماری 
سل . افراد بی خانمان. معتادان به الکل و مواد مخدرء زندانیان و افراد آلوده با ویروس HIV‏ می باشند. به علت این که از بین 
بردن کامل بیماری در این بیماران مشکل Caw!‏ عفونت می تواند plo ay‏ مردم از جمله کارکنان مراکز بهداشتی انتقال یابند و به 
عنوان مشکل بهداشتی عمومی مطرح شود. این موضوع به ویژه برای مایکوباکتریوم توبرکلوزیس مقاوم به دارو صدق می US‏ زیر 
Silos‏ کترتان تامتاسی a Cbs, SW iy‏ کل سکن Gil‏ یرای .مک عمای طرلکی مرج باق still‏ 


بیماری های بالینی 

اگرچه سل می تواند هر عضوی را درگیر کند. اکثر عفونت ها در بیماران با ایمنی کامل به ary‏ ها محدود شده است. اولین کانون 
ریوی» مرکز یا فضاهای پایین تر ریه می باشده جایی که باسیل های سل می توانند آزاانه تکثیر یابند. ایمنی سلولی بیماران JLB‏ 
شده « تکثیر مایکوباکتریوم در اکثر بیماران Gb‏ ۳-۶ هفته بعد از تماس با ارگانیسم متوقف می شود. تقریباً 4۵ بیماران در تماس با 
مایکوباکتریوم توبر کلوزیس به سمت بیماری فعال طی ۲ سال پیش می روند و ۸۵-۱۰ مواره مدت ها بعد در زندگی (سال های 
آینده زندگی) دچار بیماری می شوند. 

احتمال این که عفونت به سمت بیماری فعال پیشرفت نماید. به دو عامل یعنی دوز عفونی و وضعیت ایمنی بیماران بستگی دارد. 
برای مثال بیماری فعال در ۱۰ بیمارانی که مبتلا به ویروس HIV‏ می KL‏ درظرف مدت ۱ سال پس از تماس ایجاد می‌شود. 
در پیماران با HIV Caste‏ +بیماری معمولا Le‏ از ye ls‏ سایر عقونت های فرصت طلبعشاهده می شود در cal‏ صورت» اما 
انتشار بیماری به خارج ریه ۲ برابر خواهد بود و می تواند به سرعت dy‏ مرگ منتهی شود. نشانه ها و علایم بالینی سل مکان عفونت 
به طور تیپیک شکایات غیر اختصاصی نظیر بی قراری» کاهش وزن» سرفه و عرق شبانه دارند. LIS‏ ممکن است خونی یا چرکی 
بشود. تولید خلط خونی با تخریب بافتی همراه می باشد. تشخیص کلینیکی به واسطه روش های ذیل تقویت می‌شود: 

(۱) مشاهدات رادیولوژی بیماری ریوی 

(۳) مشاهدات آزمایشگاهی مایکوباکتریوم با روش میکروسکوپی یا در کشت 

یک یا هر دو لوب بالایی رید ها معمولاً در بیماران با بیماری فعال درگیر هستند که شامل پنومونی یا تشکیل آبسه و حفره میباشد. 
بیماران مبتلا به توبرکلوزیس ارزنی یا منتشر شواهدی از Sylow‏ ریوی CSL‏ نشود. 
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مایکوباکتریوم لپره 

پاتوژنز و ایمنی 

جذام( بیماری هانسن) به وسیله مایکوباکتریوم لپره ایجاد می شود. همانند تظاهرات عفونت با مایکوباکتریوم توبرکلوزیس 
تظاهرات بالینی جذام به واکنش ایمنی بیمار نسبت به باسیل ها وابسته است. جذام به صورت توبر کلوئید و لپروماتوز و جذام 
بینابینی دسته بندی می‌شود (جدول ۱۶-۳). بیماران دچار جذام توبرکلوئید واکنش ایمنی سلولی قوی ولی پاسخ هومورال ضعیفی 
دارند. بافت آلوده به طور تیپیک دارای لنفوسیت های فراوان و گرانولوما بوده ولی باسیل های نسبتاً کمی دارند (شکل۱۶-۱). 
همانند عفونت‌های مایکوباکتریوم توبرکلوزیس در بیماران با ایمنی LE‏ باکتری منجر به تولید سایتوکاین هایی (به طور مثال, انتر 
فرون LIF‏ و اینتر لوکین-۲) می شود که منجر به فعالیت ماکروفاژی, فاگوسیتوز و پاکسازی میکروبی می‌شود. 

اگر چه بیماران با جذام لپروما توز(شکل ۱۶-۲)» پاسخ آنتی بادی قوی دارند ولی نقص jeg‏ ه ای در پاسخ سلولی به آنتی ژن‌های 
مایکوباکتریوم ond‏ دارند. بنابراین به طور تیپیک باسیل ها به وفور در ماکروفاژهای پوستی و سلول cle‏ شوآن اعصاب محیطی 
دیده می شود.این فرم از جذام عفونی ترین فرم می‌باشد. 


اپیدمیولوژی 

شیوع بیماری جذام از سال ۱۹۰۸۵ به میزان ٩۰‏ درصد کاهش داشته است. در سال ۱۹۸۵ بیماری در ۱۲۲ کشور و در سال ۲۰۰۳ در 
آرمادیلوها کانون اندمیک نهایی در امریکا به شمار می‌آیند. 

بیماری با تماس شخص به شخص منتقل می گردد. اگرچه مهم ترین oly‏ آلودگی ناشناخته است. اعتقاد بر این است که مایکو 
باکتریوم لپره به واسطه تنفس آثروسل های عفونی یا به واسطه تماس پوستی با ترشحات تنفسی و ترشحات زخم منتقل می شود. 
مایکوباکتریوم لپره در ترشحات بینی بیماران مبتلا به جذام لپروماتوز یافت می‌شوند. 


Re‏ دا لگ 
شکل ۱۶-۱: رنگ آمیزی اسیدفست از بیوپسی های پوستی بیماران مبتلا به (A)‏ جذام توبرکلوئید. (B)‏ جذام توبرکلوئید 
حدواسط. (C)‏ جذام لبروماتوزی حدواسط. (DD)‏ جذام لپروماتوز. به افزایش تعداد باکتری در وضعیت تبدیل توبر کلوئید به 
لپروما توز دقت کنید. 


مایکوباکتریوم ond‏ نمی تواند در کشت های فاقد سلول رشد کند. بنابراین» Leb‏ آزمایشگاهی جذام نیازمند یافته های 
هیستوپاتولوژیکی همراه با بیماری بالینی و یا واکنش تست پوستی به نام لپرومین یا حضور باسیل های اسید فست در ضایعات می 


باشد. 


جدول ۱۶-۳: تظاهرات بالینی و ایمونولوژیک جذام 


صفات 
ضایعات پوستی 


هیستولوژی 


عفونت زایی 
پاسخ ایمنی: 
ازدیاد Cowles‏ تأخیر ی 
سطوح ایمونوگلوبین 
اریتما نودوزوم 

بیماری بالینی 


جذام توب رکلوئید 

ندکی اریتمتوز یا پلاک های sale‏ 
آسیب عصب محیطی همراه با از دست رفتن کامل 
‘n>‏ بزرگی قابل ریت اعصاب» 

نفلتاسیون لنفوسیت ها آطراف سلول های اپیلال؛ 
sexe‏ لول eb.‏ لانگرهاشرن گاه ناسین ها سید 
فست b Sail‏ بسیار ناچیزدر ضایعات پوستی و اندام 


های داخلی 


del‏ یراد 


فعال در برابر لپرومین 


وجود ندارد 
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جذام لپروما توز 

ماکول های اریتماتوز فراوان» پاپول یا ندول 

گوش cl‏ درگیری وسیح اعصاب همراه با از د«ست 
رفتن حس و عدم بزرگی اعصاب 

WE‏ ماکروفاژهای کف الود همراه با 

تعدادی کمی لنفوسیت هاء فقدان 

«pile SOY‏ باسیل های اسید فست متعدد 


بالا 


غیر فعال در برابر ova‏ 
هایپر ایمونوگلوبولینمی 


Vasa‏ وجود دارد 


جذام یک بیماری مزمن بوده که پوست و اعصاب محیطی را درگیر می سازد. درگیری بافت های متعدد بستگی به واکنش ایمنی 
بدن میزبان دارد. فرم توبرکلوئید ملایم تر است و با ماکول های کم Sy‏ پوستی تشخیص داده می شوند (شکل۲۰-۲). شکل 


شکل ۱۶-۲ : جذام توبر کلوئید. هر ضایعه توبرکلوئیدی با 
بی حس بودن و هیپو پیگمانته بودن مشخص می‌شود. 


شکل ۱۶-۳: جذام لپروماتوز. انفیلتراسیون منتشر در 
پوست به وسیله ندول‌های متعدد با اندازه‌های مختلف 


که هر کدام شامل تعداد زیادی باکتری است. 


۱ ۰ 


فصل شانزدهم : مایکوباکتر یوم 


مایکوباکتریوم های آتیپیک 

کمپلکس مایکوباکتریوم آویوم 

کمپلکس مایکوباکتریوم آویوم شامل دو گونه مایکوباکتریوم است: مایکوباکتریوم آویوم و مایکوباکتریوم اینتراسلولار. زمانی که این 
ارگانیسم ها شناسایی گشتنده با تست های بیوشیمیایی به سختی از هم متمایز شدند. بنابراین با هم به عنوان کمپلکس آویوم 
MAC)‏ « واژه ای که امروزه استفاده می شود) مطرح می شوند. هردو گونه در افرادی که ایمنی کامل دارند بیماری ایجاد 
می نمایند ولی مایکوباکتریوم اویوم در افرادی که آلوده به HIV‏ هستند بیشتر دیده می شود. اين گونه ها در همه جا از جمله آب 
(آب شیرین» شور اقیانوس آب آشامیدنی) گیاهان و خاک وجود دارند. قبل از اينکه نقص ایمنی اکتسابی (ایدز) اپیدمی شود حضور 
ارگانیسم در نمونه های بالینی Leger‏ به صورت کلونیزاسیون گذرا یا به طور غیر شایع به صورت پنومونی مزمن بود. بیماری ریوی 
در افراد دارای ایمنی کامل یکی از سه فرم زیر است: بیماری غالباً در مردان میانسال و یا پیر سیگاری که بیماری ریبوی زمینه ای 
دارنه دیده می شود. در اين بیماری به آرامی حفره ها درگیر شده و در رادیولوژی» سینه شبیه توبرکلوزیس به نظر می رسد. دومین 
قرع هقف تاش ۱ ats MAO‏ رابغ کار wa‏ وتا هرک وی بالات مره انت,فر این ساره شام 
لوب میانی و بخش تحتانی لوب فوقانی ریه چپ. تظاهرات ندولار در رادیوگرافی و برونشکتازی دیده می شود. در واقع این بیماری 
ابتدا در Gb}‏ مسن سخت pS‏ که جلوی عطسه خود را می گیرند دیده شده چرا که با مهار سرفه به طور مزمن تغییرات التهابی غیر 
اختصاصی در ریه ها رخ می دهد و فرد را نسبت به عفونت با 1۷۲۸۵6۲ مستعدتر می کند. این بیماری Lady Windermere's‏ 
6 نام دارد. شکل سوم از بیماری ناشی از MAC‏ تشکیل ندول های ریوی منفرد است. 


مایکوباکتریوم آویوم شایع ترین گونه مایکوباکتریوم عامل ندول های ریوی منفرد است. بیماری در گروه های مختلف 
بیماران فرق می US‏ عفونت کمپلکس آوبوم در بیماران ایدزی به طور تیپیک Ay‏ صورت عفونت منتشره می باشد و 
در هر ارگانی می تواند منتشر شوند. بافت cle‏ ایمنی بیماران پر از مایکوباکتریوم می باشند و صدها تا هزاران باسیل 
در هر میلی td‏ از خون وجود دارند. عفونت های منتشر با کمپلکس مایکوباکتریوم آویوم به ویژه در بیمارانی که در 
مراحل انتهایی اختلال ایمنی هستند معمول می باشد(زمانی که شمارش سلولی "1-0124 به حدود ۱۰ سلول در هر 
mm?‏ می رسد). خوشبختانه با وجود درمان ضد ویروسی و استفاده از آتتی بیوتیک های رایج در پروفیلاکسی, 
بیماری های ناشی از MAC‏ در بیماران آلوده HIV‏ کمتر شده است. هر چند در ببضی بیماران ایدزی» بیماری 
ناشی از کمپلکس مایکوباکتریوم آویوم به دنبال تماس ربوی (مثل آثروسل cle‏ عفونی, آب آلوده) رخ می دهد عقیده 
بر این است که بسیاری از عفونت ها بعد از بلع باسیل ها شکل می گیرد. بعد از تماس با cpp PTL gle‏ تکثیر در DLE‏ 
لنفاوی موضعی شروع می شود به دنبال آن انتشار سیستمیک روی می دهد تظاهرات بالینی بیماری تا زمانی که توده 
باسیل ها به عملکرد طبیعی ارگان آسیب وارد نکنند مشاهده نمی شود. انتقال شخص به شخص Coll‏ نشده است. 


سایر مایکوباکتریوم‌های کند رشد 

بسیاری از py Ligh‏ های کند رشد می توانند باعث بیم‌اری انسان شوند. به دنبال پیشرفت روش‌های 
تشخیصیی. گونه های جدیدی گزارش شده اند. بیماریهایی از قبیل ایدز. بدخیمی هاو پیوند اعضاء به همراه استفاده از 
داروهای ایمنوساپرسیو جمعیتی از بیماران را ایجاد کرده است که به ارگانیسم هایی با وبرولانس نسبتا پایین حساس 
هستند. بعضی مایکوباکتریوم ها بیماری مشابه با سل ریوی ایجاد می‌کند (مایکوباکتریوم بوویس و مایکوباکتریوم 
کانزاسی). سایر گونه ها معمولاًایجاد عفونت های موضعی در بافت لنفاتیک می‌کنند (مایکوباکتریوم اسکروفولاسئوم), 

اکثر اين مایکوباکتریوم ها از آب و خاک و گاهی حیوانات آلوده(مایکوباکتریوم بوویس عامل سل گاوی) جدا شده اند. 
غالبا pagal‏ این ایکا ربوم فاد له هی کی eect‏ کر با گنها را انم یه 
استثناء گونه بوویس و ple‏ مایکوباکتریوم های وابسته به توبرکلوزیس, انتشار شخص به شخص این مایکوباکتریوم 
ها مشاهده نشده است. 
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مایکوباکتریوم های تند رشد 

همانطور که قبلاً توضیح داده شد مایکوباکتریوم های pat‏ توبرکلوزیس می توانند به دو گروه کند رشد و سریع الرشد 
(رشد در کمتر از ۷ روز) تقسیم شوند. افتراق بین مایکوباکتریوم سریع رشد و کند رشد مهم می باشد (زیرا تند رشدها 
از پتانسیل بیماری زاتی کم تری برخوردار هستند) و با رنگ آمیزی اختصاصی مایکوباکتریوم هاکم تر رنگ می گیرند 
و به آنتی Sign‏ های ضد باکتربایی حساس ترند تا آنتی Saige‏ هایی که برای درمان عفونت های مایکوباکتریوم 
ها استفاده می شوند. گونه هایی که غالبا در ارتباط با بیماری هستند شامل مایکوباکتریوم فورتوئیتوم مایکوباکتریوم 
چلونه. مایکوباکتریوم آبسه سوس می‌باشند. 

مایکوباکتریوم های تند رشد به ندرت ایجاد عفونت های منتشر می کنند. آنها متداول ترین ارگانیسم های مولد 
بیماری هستند که به واسطه تروما پا عفونت های ناشی از اقدامات پزشکی وارد بافت cle‏ زیر جلدی عمیق می‌شوند 
(مانند عفونت‌های ناشی از کاتتر cle‏ داخل )5 پانسمان dg tT‏ پروتزها از قبیل doy‏ های قلبی دیالیز صفاقی یا 
برونکوسکوپی). متأسفانه شیوع عفونت با اين ارگانیسم ها رو به افزایش است. نظر به این که بیشتر بیماران بستری در 
معرض خطر هستند مراقبت پزشکی صحیح احتمال زندگی بیماران با ایمنی صلاحیت دار را طولانی خواهد کرد. 


تشخیص آزمایشگاهی 
تست cle‏ آزمایشگاهی افتراقی در تشخیص عفونت های ناشی از مایکوباکتریوم در جدول ۲۰-۴ فهرست شده‌اند. 

ارزیابی ایمنی سلولی 

یک تست قدیمی برای ارزیابی پاسخ بیماران که در معرض مایکوباکتریوم توبرکلوزیس قرار گرفته اند تست پوستی توبرکولین است. 
واکنش به تزریق داخل جلدی آنتی ژن های مایکوباکتریوم می تواند بین افراد آلوده و آلوده نشده متفاوت باشد. تنها مدرک عفونت 
با مایکوباکتریوم در اکثر بیماران یک واکنش تست پوستی مثبت دائم است و رادیوگرافی کلسیفیکاسیون کانون های فعال اولیه در 
ریه ها یا دیگر ارگان ها را ثابت می کند. آزمایش با آنتی ژن های پروتئینی استخراج شده از مایکوباکتریوم توبرکلوزیس معمولا 
بیشتر استفاده می شود. هر چند تست های پوستی با سایر آنتی ژن های مایکوباکتریایی خاص گونه ها طراحی شده اند. 

امروزه به طور متداول از آنتی ژن توبرکولین. PPD‏ که پروتلین تخلیص شده دیواره سلولی است استفاده می شود . در این تست؛ 
مقدار معینی آنتی 55 PPD)‏ ۰/۱2 میکروگرم یا ۵ واحد توبرکولین) به لایه داخل جلای پوست بیمار تلقیح می گردد. واکنش تست 
پوستی FA‏ ساعت بعد اندازه گیری می شود. واکنش Code‏ بر اساس جمعیت و افراد متفاوت تعیین می شود . یک واکنش مثبست 
PPD‏ معمولاً ۳-۴ هفته بعد از تماس با مایکوباکتریوم توبرکلوزیس آشکار می شود. تماس با سایر مایکوباکتریوم ها باعث واکنش 
متقاطع با توبرکولین می شود اما واکنش عموماً کمتر از ۱۰۳0500 می باشد. بیماران آلوده با مایکوباکتریوم توبرکلوزیس ممکن 
است به تست پوستی توبرکولین پاسخ ندهند (آنرژیک یا بی پاسخ ). بنابراین هميشه از آتتی ژن کنترل باید در تست توبرکولین 
استفاده نمود. 

واکنش به لپرومین که از گونه لپره غیرفعال تهیه شده است. برای تأیید تشخیص کلینیکی جذام توبرکلوئیدی با ارزش می باشد. 
سفتی پاپولار ۳-۴ هفته بعد از تزریق داخل جلدی آنتی ژن آشکار می‌شود. این تست برای تشخیص بیماران با جذام لپروماتوز مفید 
نمی Abb‏ زیرا این چنین بیمارانی نسبت به آنتی ژن آنرژیک می باشند. 

اخیراً (FDA)‏ امریکا تست جایگزینی را به جای تست پوستی توبرکولین تأیید کرده است. اساس تست مقدار اینترفرون گامای 
ترشح شده از لنفوسیت های حساس شده در خون بیماران است که به مدت یک شب با PPD‏ انکوبه شده باشند. با وجود AS Cpl‏ 
تست (QuantiFERON-TB test)‏ کمتر تحت تأثیر خطا و اشتباهات قرائت کننده قرار می گیرد ولی حساسیت و اختصاصیت 


بهتری نسبت به تست پوستی ندارد. 
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جدول ۱۶-۴ تشخیص آزمایشگاهی بیماری مایکوباکتریومی 
sites‏ : 


ارزیابی ایمنی سلولی (تست پوستی) 


میکروسکوپی 

رنگ آمیزی اسید فست کربول فوشین 
رنگ آمیزی اسید فست فلورو کروم 
پروب های اسیدنو SAS‏ مستقیم 


رت ی 
کشت های جامد آگاردار و تخم مرغ دار 
کشت های آبگوشت 

تشخ 

صفات مرفولوژیک 

واکنش های بیوشیمیایی 

آنالیز چربی های دیواره سلول 

پروب های اسیدنوکلتیک 

SAS های اسیدنو‎ Soi 


مایکوباکتریوم توبرکلوزیس هستند 
واکنش در برابر PPD‏ 


سفتی ۵111۳0 


سفتی ۱۰1۳۳ 


سفتیک 111۳0 ۱۵ 


بیماران cute HIV‏ بیماران دریافت کننده درمان ایمونوساپرسیو» تماس اخیر با بیماران 
«ho‏ بیماران دارای رادیوگرافی غیرمعمول با پیش زمینه سلی 

مهاجرات اخیر از کشورهای دارای سل اندمیک. معتادان تزریقیء افراد ساکن در نقاط در 
معرض خطر (مانند زندانیان» ساکنین سرای سالمندان بیماران ایدزی و بی خانمان Ly‏ 
شیرخوارگاه‌هاء آزمایشگاه میکروبیولوژی) افراد دارای شرایط پر خطر (مانند سیکیلوزیس, 
cubs‏ نارسای مزمن کلیوی, اختلالات هماتولوژیک» کاهش وزن شدید. گاسترکتومی» بای 
پس ژژنوم-"یلئوم) اطفال کمتر از ۴ سال که در تماس با بالغین پر خطر قرار دارند 

افرادی که در معرض خطر از نظر سل هستند 


۳۰ 
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میکروسکوپی 
تشخیص میکروسکوپی باسیل های اسید فست در نمونه های بالینی سریع ترین oly‏ برای del‏ بیماری مایکوباکتریوم می باشد. 
نمونه بالینی با کربول فوشین (متدهای زیل نلسون يا کاینیون) يا رنگ‌های اورامین-رودامین فلورسنت (روش 
فلوروکروم توروآنت) رنگ آمیزی می شود. سپس با یک محلول اسید الکل رنگ بری شده و بعد از آن رنگ آمیزی زمینه ای 
انجام می شود. نمونه ها با میکروسکوپ نوری يا اگر رنگ‌های فلورسنت استفاده شده‌انده با میکروسکوپ فلورسنت بررسی می‌شوند 
(شکل ۱۶-۴). روش فلوروکروم توروآنت حساس تر می باشده زیرا نمونه سریعً با بزرگنمایی پایین اسکن شده و سپس وجود باسیل 
های اسید فست با درشت نمایی بزرگ تر dual‏ می شوند. 
در یک سوم تا نصف pled‏ نمونه های کشت مثبت باسیل ها به وسیله روش میکروسکوپی اسیدفست مشخص می شوند. حساسیت 
این آزمایش بالا است خصوصا: 

(۱) برای نمونه های تنفسی ) به ویژه بیماران با حفره مشخص پس از انجام رادیوگرافی) 

Sheesh} pale sys ilaas ole diya (P)‏ کی ous Le‏ ارب نایم کت رگ اما تفت مت 

دلیل بر آلودگی فراوان است. اختصاصیت آزمایش بیشتر از ۹۵درصد می باشد. 


پروب های اسیدنوکلتیک 

هرچند روش میکروسکوپی اطلاعات مربوط به وجود بیماری مایکوباکتریوم را فراهم می AS‏ اما این روش نمی تواند تشسخیص 
گونه های خاص مایکوباکتریوم را شامل می شود. به این دلیل. تکنیک هایی برای آشکارسازی وجود توالی های اسیدنوکلئیک 
خاص مایکوباکتریوم در نمونه cla‏ بالینی توسعه پیشرفت کرده اند. به علت اين که تنها تعداد کمی باکتری ممکن Cowl‏ وجود 
داشته باشند. تکنیک های متنوعی استفاده می‌شوند LCR. PCR Mis)‏ © تکثیر a‏ واسطه رونویسی). روش هایی که به طور 
متداول استفاده می شوند» برای مایکوباکتریوم توبرکلوزیس اختصاصی ولی نسبتاً غیر حساس هستند. اين روش ها ابزار تشخیصی 
مفیدی برای اثبات احتمالی می باشند. به علاوه شناسایی توالی ژن ها می توانند برای تعیین هویت و تشسخیص وسیعی از گونه 
های مایکوباکتریوم استفاده شوند. به نظر می رسد در دهه آینده حساسیت و قدرت افتراق ظریف این روش ها به طور کامل CB‏ 
شود و به عنوان تست جایگزین روش میکروسکوپی قرار بگیرند. 


شکل ۱۶-۴رنگ آمیزی اسید فست از مایکوباکتریوم توبرکلوزیس: A‏ » رنگ آمیزی با کربول فوشین با استفاده از روش کاینیون. 
B‏ رنگ آمیزی با رنگ های فلورسانس اورامین - رودامین با روش فلوروکروم توروآنت 


۰ ES 
مایکوباکتریوم هایی که باعث بیماری ریوی می شوند (به ویژه در بیماران دارای غار سلی در ریه) در ترشحات تنفسی به فراوانی‎ 
یافت می شوند (به طور مثال, ۱۰ باسیل در هر میلی متر یا بیشتر). به دست آوردن ارگانیسم ها در بیمارانی که نمونه خلط‎ 
اطمینان بخش خواهد بود. ولی جداسازی مایکوباکتریوم توبرکلوزیس و‎ LBL صبحگاهی آنها برای ۳ روز متوالی جمع آوری شده‎ 
سایر جاها در بیماران با بیماری منتشر‎ jl] Non tuberculosis mycobacterium یا‎ (NTM) مایکوباکتریوم ها‎ plo 


۳ 
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مشکل تر می باشد (به طور مثال» مجرای ادراری تناسلی» بافت هاء مایع مغزی نخاعی).در چنین مواردی باید نمونه های اضافی 
برای کشت ها جمع آوری شوند و مقدار زیادی مایع یا بافت باید گرفته شود. 

نمونه هایی از قبیل خلط در ابتدا با یک محلول گندزا (مانند هیدرو کسید سدیم (ZV‏ برای از بین بردن ارگانیسم هایی که می توانند 
نتایج کاذب ایجاد کنند آلودگی زدایی خواهند شد. مایکوباکتریوم در مقابل عمل قلیایی مختصری که باکتری های تند رشد را از 
Ox‏ می برد مقاومت کرده و به همین دلیل جداسازی انتخابی مایکوباکتریوم فراهم می شود. آلودگی زدایی زباد نمونه ها 
مایکوباکتریوم را از Oe‏ می برد بنابراین اين روش زمانی که به طور نرمال digas‏ های استریل آزمایش می شوند یا زمانی که تعداد 
کمی مایکوباکتریوم وجود داشته باشد انجام نمی شود. 


تشخیص مقدماتی 

خصوصیات رشد و مورفولوژی کلنی می تواند برای تشخیص adel‏ اکثر گونه های متداول مایکوباکتریوم استفاده شوند. بنابراین 
فقط بیماران آلوده به مایکوبا کتریومهای گروه outdo‏ شناسایی شده وآنتی بیوتیک های پیشگیری کننده دریافت می Alas:‏ 
همچنین» تشخیص مقدماتی یک ایزوله می تواند منجر به درمان ضدمیکروبی تجربی شود. 


مایکوباکتریوم با استفاده از روشهای مختلفی به طور قطع تشخیص داده می شود. تست های بیوشیمیایی روش استانداردی برای 
تشخیص مایکوباکتریوم می باشنده اما نتایج تست ها تا حداقل ۳ هفته یا پیشتر قابل دسترسی نیستند. دو تست برای طبقه بندی 
اولیه اکثر مایکوباکتریوم ها استفاده می شود: تولید نیاسین و احیاء نیترات. گونه های مایکوباکتریایی می توانند به واسطه آنالیز 
کروماتوگرافی شاخص های لیپیدی دیواره سلولی تشخیص داده شوند. هرچند پروب های مولکولی خاص گونه هاء مفیدترین اسباب 
تشخیصی مایکوباکتریوم های جدا شده متداول می باشند (مثلاً توبرکلوزیس کمپلکس آویوم. کانزاسی) سیستم های تشخیصی 
پروب تهیه شده به صورت تجاری معمولاً سریع» (زمان تست ۲ ساعت) حساس و اختصاصی می باشند. 

روش دیگر uly‏ تشخیص گونه های باکتریایی براساس نواحی بسیار متغیر FRNA‏ 165 ریبوزومی پایه گذاری شده است و 
روش سریعی است (۱ تا ۲ روز). 


درمان» پیشکیری و کنترل 

درمان سل 

lias‏ و بش گیری Sah‏ سای hee Sl a Sly‏ انه دیمان اکن عونت سای alg to‏ در تس باب اکن 
ae El oy Bliss‏ انیا کت بود های که را یه آکفر انش بسک های سورد gel cecal al‏ رضان سار 
مقر ها بایان او مس وا las‏ بان یت atl‏ بوک Gls‏ مت Nl‏ فراشت کف See)‏ 
تزا اقا dal Se tl tals pile‏ ای میگ اس فاسله سای هکل سی کیره مسا Ve‏ 
اولین شیوع توبرکلوزیس مقاوم به چندین دارو در بیماران ایدزی و در آواره های نیویورک و میامی مشاهده شد. اغلب 
درمان با رژیم ۲ ماه ایزونیازید و اتامبوتول و پیرازینامید و ریفامپین به دنبال آن ۴ تا۶ ماه ایزونیازید و ریفامپین با 
ترکیب دارویی جایگزین انجام می شود. 

درمان بیماران با عفونت های لپره مبنی بر تجربه بالینی کلینیکی می باشد. زیرا آنتی بیوگرام در آزمایشگاه ممکن 
نیست و آزمایش با مدل های حیوانی عملی نمی باشد. برای درمان فرم جذام توبرکلوتید (باسیل هسای کمی دارده کمتر 
عفونی می باشد) داپسون و ریفامپسین برای حداقل ۶ ماه و درمان ppd‏ جذام لپروماتوز (باسیل زیاد دارد) با افزودن 
کلوفازیمین به رژیم دارویی به مدت ۱۲ ماه توصیه شده است. استفاده از یک دارو به تنهایی برای هیچ کدام از دو فرم 
جذام نباید مصرف شود. 


۳۱ 


۱ ۰ 


فصل شانزدهم : مایکوباکتر یوم 


کمپلکس آویوم و بسیاری از سار مایکوباکتریوم های کند رشد به عوامل ضد مایکوباکتریایی متداول مقاوم هستند. 
رژیم توصیه شده برای عفونت های «MAC‏ کلاریترومایسین یا آزیترومایسین همراه با انامبوتول و ریفابوتین می 
باشد. انجمن توراسیک LE pel‏ توصیه کرده که عفونت های کانزاسی با ایزونيازید. ریفامپین و اتامبوتول با یا بدون 
استرپتومایسین درمان شوند و مدت درمان و انتخاب نهایی داروها به واسطه ویژگی های ذیل تعیین می شود: 

(۱) پاسخ به درمان 

(۲) تأثیرات متقابل در میان این داروها با plo‏ داروهایی که بیمار مصرف می نماید ( مثلا اثرات متقابل سمی و 

فارماکوکینتیک این داروها با مهار کننده های پروتتاز استفاده شده برای درمان عفونت (HIV‏ 

بر خلاف مایکوباکتریوم های کند رشد. گونه های تند رشد به اکثر عوامل ضد مایکوباکتریایی که به طور متداول 
استفاده می شوند. مقاوم هستند ولی به آنتی Sign‏ هایی از قبیل کلاریترومایسین» ایمی پنم» آمیکاسین؛ سفوکسیتین 
و سولفانامیدها حساس هستند. 


پیشگیری دارویی 
انجمن توراسیک LS pel‏ و مراکز کنترل و جلوگیری از بیماری» تعداد رژیم های پیشگیری برای استفاده در بیماران 
cure HIV)‏ و HIV‏ منفی) در تماس با توبرکلوزیس دارند. ۳ رژیم که توصیه شده اند به شرح bd‏ می باشند: 

(۱) روزانه یا ۲ بار در هفته ایزونیازید به مدت ۲ ماه 

(۲) ریفامپین روزانه به مدت ۴ ماه 

(۲) ریفامپین و پیرازینامید روزانه به مدت ۲ ماه 
بیمارانی که با توبرکلوزیس مقاوم به دارو تماس داشته اند» پروفیلاکسی با پیرازینامید اتامبوتول Ly‏ لووفلوکساسین برای 
مدت ۶ الی ۱۲ ماه دریافت خواهند کرد. به cle‏ این که عفونت cha‏ کمپلکس آویوم- اینتراسلولار در بیماران مبتلا 
به ایدز متداول می bl‏ پیشگیری داروبی برای بیمارانی که شمارش T-CDg"‏ آنها به کمتر از ۵۰ سلول در هر 
میلی متر مکعب کاهش aval‏ توصیه شده است. پروفیلاکسی با کلاریترومایسین» ازیترومایسین توصیه شده است. 
ترکیب اين داروها با ریفابوتین استفاده می شود ولی آنها بیشتر توکسیک بوده و موثر تر از درمان یک داروئی نمی 
ات wpa lovee paw‏ بزای بیمازان با ما عقوت ای مایکزباکتریال روز کی باه 


ایمونوپروفیلاکسی 

واکسیناسیون با مایکوباکتریوم بوویس ضیف شده (باسیل کالمت گرین (BCG‏ معمولاً در کشورهایی که سل 
آندمیک می باشد و مسئول مرگ و میر و شیوع ناخوشی های بزرگ است. استفاده می گردد. این عمل می تواند به 
کاهش قابل توجهی در وقوع سل منجر شود خصوصاً اگر BCG‏ برای افراد در زمان جوانی استفاده شود (در بالفین 
کمتر موثر می باشد). متأسفانه ایمنی سازی با BCG‏ نمی تواند در بیماران دارای ضعف ایمنی استفاده شود Vee)‏ 
افراد با عفونت (HIV‏ بنابراین احتمال دارد در کشورهایی با شیوع بالای عفونت های (Laat Mee) HIV‏ یا برای 
کار از alle ha‏ ارو el‏ اه شک ام سار با BCG‏ سم اس وا کت کشت تخوس acta‏ 
را در pled‏ بیماران وجود دارد و ممکن است برای مدت طولانی باقی بماند ( هرچند واکنش تست پوستی, Lager‏ پایین 
است). واکنش شدید تست پوستی (مثلاً سفتی بیشتر از ۲۰ میلی متر) معمولا با اهمیت می باشد. 


کنترل 
۱ ۱ 
به cde‏ این که 7 جمعیت Glee‏ به مایکوباکتریوم توبرکلوزیس آلوده هستند» از Ge‏ بردن این بیماری بسیار بعید می باشد. با 


وجود این با مراقبت و نظارت فعال مداخله دارویی و پیشگیری و b> Gb‏ بیماری کنترل می شود. 


YY 


خلاصه 
خلاصه‌ی مایکوبا کتریوم توبر کلوزیس 
فیزیولوژی وساختار 
باسیل های هوازی, به شدت اسید فست و گرم مثبت ضعیف 
دیواره سلولی غنی از لیپید که ارگانیسم را در برابر ضدعفونی کننده 
هاء دترژنت هاء آنتی بیوتیک های ضدباکتریایی رایج مقاوم می سازد. 


ویرولانس 
قادر به رشد درون سلولی» در ماکروفاژهای آلوئولی غیرفعال می 
باشد 


بیماری عمدتاً از پاسخ میزبان در برابر عفونت ناشی می شود. 
اپیدمیولوژی 

تخمین زده می شود که یک سوم از جمعیت جهان با این ارگانیزم 
آلوده شده اند. 

A‏ میلیون مورد جدید در هر سال گزارش می شود و سالانه۲ میلیون 
نفر می میرند. 

بیماری اکثراً در آسیای جنوب شرقی, آفریقای زیر صحرا و اروپای 
شرقی مشاهده می گردد. 

جمعیت در معرض خطر بیماری شامل بیماران دارای ضعف ایمنی 
(به ویژه مبتلایان به ایدز)معتادان تزریقی و الکل» بی خانمان ها و 
افراد در تماس با بیماران می باشند. 

انسان تنها مخزن طبیعی بیماری است. 

انتقال از فردی به فرد دیگر از طریق آثروسل cle‏ عفونی صورت 
می گیرد. 

بیماری ها 

اولین کانون عفونت ریه ها می باشند.انتشار به سایر نقاط بدن TAS)‏ 
در افراد دچار نقص ایمنی و بیماران درمان نشده شایع تر است . 


خلاصه‌ی مایکوبا کتریوم آویوم 

فیزیولوزی و ساختار 

باسیل های هوازی شدیداً اسید فست و گرم Cate‏ ضعیف 
دیواره سلولی غنی از لیپید 


ویرولانس 
قادر به رشد درون سلولی است. 


بیماری bree‏ از پاسخ میزبان در برابر عفونت ناشی می شود. 


اپیدمیولوژی 


۱ ۲ 


فصل شانزدهم : مایکوباکتر یوم 


Sui 
مارکر حساس برای‎ Quantiferon-TB تست پوستی توبرکولین و‎ 
که در معرض باکتری هستند.‎ Cul افرادی‎ 

id dy Sia acai‏ و کشت سای ۶ alate‏ اس 

استفاده از BACTEC‏ توصیه می شود. 

شناسایی WHE‏ بر اساس استفاده از پروب های مولکولی اختصاصی گونه 
انجام می شود. 

درمان پیشگیری و کنترل 

رژیم های چند دارویی و درمان بلند مدت منجر پیشگیری از بروز 
سویه cle‏ مقاوم به دارو می شود. 

ایزونیازید(1/۳) و اتامبوتول پیرازینامید و ریفامپین برای۲ماه در 
ادامه درمان FEY‏ ماه INH‏ و ریفامپین یا ترکیبات دارویی مشابه 
پیشگیری و کنترل 

پروفیلاکسی برای کسانی که در معرض توبر کلوزیس هستند می تواند 
شامل ایزونیازید به مدت ماه ریفامپین به مدت۴ماه Ly‏ ریفامپین و 
پیرازینامید به مدت ۲ ماه باشد. پیرازينامید و اتامبوتول با 
gl ga)‏ کساسین۶ تا ۱۲ ماه به دنبال تماس Ly‏ مایکوباکتریوم 
توبر کلوزیس مقاوم به دارو مصرف می شود. 

ایمونوپروفیلاکسی همراه با BCG:‏ در کشورهای اندمیک صورت می 
گیرد. 

کنترل بیماری از طریق مراقبت صحیح, مداخلات پروفیلاکسی و 
درمان نیز پایش منظم بیماران امکان پذیر است. 


انتشار در pol ww‏ جهان اما بیماری در کشورهایی که توبرکلوزیس کمتر شایع است مشاهده می شود. 


۳۱ 


۱ ۲ 


فصل شانزدهم : مایکوباکتریوم 


عفونت از طریق ab‏ آب یا غذای آلوده است استنشاق آثروسل های عفونی کمتر شایع است. 
بیماران در معرض خطر آنهایی هستند که سیستم ایمنی شان ضعیف شده است (به ویژه ایدزی ها) و آنهایی که بیماری ریوی 
مدام العمر دارند. 


بیماری ها 

کلونیزاسیون بدون علامت 

Sylow‏ ریوی کلونیزه مزمن 

بیماری منتشر به ویژه در بیماران ایدزی 

تجمع سلولی در لوب های فوقانی Ske b‏ با ظاهر ندولار و برونشکتازی در خانم های مسن تر 
ندول های ریوی منفرد 

روش میکروسکوپی و کشت. اختصاصی وحساس می باشد. 


درمان» پیشکیری و کنترل 

عفونت ها را می توان با استفاده از کلاریترومایسین یا آزیترومایسین همراه با اتامبول و ریفابوتین به طور طولانی مدت درمان 
Bs‏ 

آزیترومایسین يا ریفابوتین صورت می گیرد. 

پروفیلاکسی با آنتی بیوتیک میزان بروز بیماری را درمبتلایان به ایدز را به طور چشمگیر کاهش می دهد. 


۳۵ 


“aR ۱‏ 
Jad‏ شانزدهم : مایکوباکتریوم 
خلاصه‌ی مایکوباکتریوم لپره 
فیزیولوژی و ساختار 
Juul)‏ ها شدیدا اسید قشاع گرم یت id‏ 


بر روی محیط های کشت مصنوعی رشد نمی کند. 

تشخیص با استفاده از تست پوستی اختصاصی ( شکل توبرکلوئید بیماری) یا رنگ آمیزی اسید فست 
صورت می گیرد (شکل لپروماتوز) 

ویرولانس 

قادر به رشد درون سلولی است. 

بیماری عمدتاً در اثر پاسخ میزبان در برابر عفونت روی می دهد. 

اپیدمیولوژی 

بیش از ۶۲۰۰۰۰ مورد جدید در سال ۲۰۰۲ گزارش شده اما بیشتر در هند و نپال و برزیل دیده شده. 
انتشار از فردی به فردی دیگر از طریق تماس مستقیم Ly‏ استنشاق آثروسل cle‏ عفونی صورت 
می گیرد. 

افراد در معرض تماس نزدیک با بیماران دارای جذام لپروماتوز بیشتر از همه در معرض خطر بیماری 
بیماری‌ها 

توب رکلوئید» لپروماتوز 

تشخیص آزمایشگاهی 

تشخیص میکروسکوپی برای JSS‏ لپروماتوز حساس است ولی برای فرم توبرکلوئید حساس نمی 
باشد.از بیوپسی پوست و عصب بررسی می شوند. 

تست پوستی برای اثبات جذام مورد نیاز است. 

کشت استفاده نمی شود. 

درمان» پیشگیری و کنترل 

فرم توبرکلوئیدی با ریفامپین و داپسون برای ۶ ماه درمان می شوند. کلوفازیمین برای درمان فرم 
لپروماتوز به رژیم فوق اضافه می‌شود و درمان حداقل ۱۲ ماه Job‏ می کشد. کنترل بیماری از طریتق 


تشخیص فوری و درمان افراد آلوده امکان پذیر است. 


ryt 


0 
فصل هفدهم :ترپونماء بور LS‏ لپتوسپیرا 
فصل هفدهم 
ترپونما؛بور لیا لیتوسپیرا 


اهداف فصل 
دانشجویان با مطالعه این فصل قادر خواهند بود: 
- درمورد خصوصیات ساختاری و کشت ترپونماءبورلیا و لپتوسپیرا توضیح دهند. 
- اعضای جنسهای ترپونماءبورلیا و لپتوسپیرا را نام ببرند. 
- عوامل بیماریزایی ترپونماءبورلی؛لپتوسپیرا را شرح دهند. 
- پاتوژنز و بیماریهای ناشی از ترپونماء‌بورلیاءلپتوسپیرا را شرح دهند. 
- روشهای تشخیص, درمان و پیشگیری عفونتهای ترپونماء‌بورلیاهلپتوسپیرا را توضیح دهند. 


ترپونما « بورلیا « لپتوسپیرا 

این باکتری ها در راسته اسپیروکتال ها بر اساس خصوصیات مورفولوژیکی مشترک با هم گروه بندی شده اند. اسپیروکت هاء 
a5 jb‏ مارپیج و گرم منفی می باشند. راسته اسپیروکتال ها به سه خانواده و سیزده جنس تقسیم می شوند. سه جنس (ترپونماه 
بورلیا و لیتوسپیرا) مستول بیماری در انسان می باشند (جدول ۱۷-۱ و جدول۱۷-۲). 


ترپونما 

دو گونه ترپونما که سبب بیماری انسان می شود ترپونما پالیدوم (با سه زیرگونه) و ترپونما کاراتتوم. انواع ترپونما (همه اشکال 
آن) پاسخ سرولوژیکی مشابهی در انسان تولید می کند و بهپنی سیلین حساس می‌باشند. اين ارگانیسم‌ها به وسیله خصوصیات 
ترپونما پالیدوم زبرگونه پالیدوم عامل اصلی بیماری مقاربتی و تظاهرات سیفیلیس می‌باشد. ترپونما پالیدوم زیرگونه اندومیکوم 


یفیلیس اندمیک يا بیماری بژل می باشد. ترپونما پالیدوم زیر گونه پرتنوئه عامل بیماری GL‏ و کاراتئوم عامل بیماری 
پینتا می باشد. jk Jj:‏ و پینتا بیماری های غیر مقاربنتی هستند. 


سنیتب 


فیزیولوزی و ساختار 

ترپونما پالیدوم اسپیروکت نازک مارپیچی است. سه فلاژل پری پلاسمیک در انتهای آن وجود دارد و در محیط عاری از سلول 
نمی تواند رشد کند. رشد محدود این ارگانیسم ها در سلول های اپیتلیال خرگوش انجام شده, اما همانندسازی آهسته ( حدود ۳۰ 
ساعت) می باشد و فقط برای چند نسل زنده می ماند. این اسپیروکت در ابتدا بی هوازی به نظر می رسید. به هر حال حالا می 
دانیم که il‏ می توانند از گلوکز بصورت اکسیداتیو استفاده AUS‏ اسپیروکت های نازک با میکروسکوپ نوری در نمونه SLB‏ 
رنگ شده با رنگ گرم یا گیمسا دیده نمی شوند. اشکال متحرک ay‏ وسیله دارک ALS‏ (زمینه تاریک) یا به وسیله رنگ آمیزی با 
آنتی بادی ضد ترپونما که با مواد فلتورسنت نشاندار شده قابل تشخیص است. 


۳۷ 
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پاتوژنز و ایمنی 

prc‏ رشد ترپونما پالیدوم در محیط مصنوعی شناسایی فاکتورهای ویرولانس ویژه این ارگانیسم را محدود کرده است. به هر حال 
چندین محقق ژن cle‏ ترپونما پالیدوم را در اشریشیاکلی کلون کرده و محصولات پروتئینی را جدا کردند. تولیدات این ژن ها به 
طور ویژه با سمیت پروتئین های غشاء خارجی سوش ها که باعث چسبندگی به سطح سلول های میزبان می شوند. مرتبط بوده 
اسپیروکت cle‏ ویرولانت هیالورونیداز تولید می کنند که ممکن است انفیلتراسیون دور عروقی را تسهیل کند. 

اسپیروکت های ویرولانت تقریبً با فیبرونکتین سلول میزبان پوشیده می شوند که در برابر فاگوسیتوز آنها را محافظت می کند. 
تخریب و آسیب بافت که در سیفیلیس اولیه مشاهده می شود نتیجه پاسخ سیستم ایمنی در عفونت می باشد. از نظر بالینی 
سیفیلیس سه فاز دارد. 


فاز اولیه به وسیله یک یا چند زخم پوستی (شانکر) در جایی که اسپیروکت وارد می Og‏ مشخص می شود (شکل۱۷-۱). اگر 
چه اسپیروکت ها بعد از عفونت سریعاً در خون پخش می شوند» شانکر, شروع همانندسازی در مکان اولیه را نشان می دهد. 
بررسی هیستولوژی ضایعه» التهاب انتها و اطراف سرخرگی (ویژگی ضایعات سیفیلیسی در همه مراحل) و ارتشاح لکوسیت های 
پلی مورفونوکلثر و ماکروفاژها را نشان می دهد. اسپیروکت ها به وسیله سلول های فاگوسیت بلع می شوند. اما اين ارگانیسم ها 
زنده باقی می مانند. 


جدول ۱۷-۱ جنس‌های مهم از نظر کلینیکی در راسته اسپیروکتال 
اسپیرو کتال بیماری انسانی عامل اتیولوژیک 
خانواده اسپیرو کتاسیه 


جنس Woe‏ تب راجعه اپیدمیک بورلیا رکورنتیس 
تب راجعه اندمیک 


بورلیوز لایمی اکثر گونه های Whe‏ 


Woy‏ بورگدر فری» Woy‏ گارینی» بورلیا افضلی 
جنس ترپونما سیفیلیس ترپونما پالیدوم زیر گونه پالیدوم 
ترپونما پالیدوم زیر گونه اندومیکوم 
Ji:‏ ترپونما پالیدوم زیرگونه پرتنوثه 
ترپونما کاراتئوم 
jk‏ 


خانواده لیتوسپیراسیه 
جنس لپتوسپیرا لیتوسپیروزیس گونه های لپتوسپیرا 


جدول ۱۷-۲ اسپیروکتاسیه مهم 

ارگانیسم تاریخچه پیدایش 

ترپونما نامگذاری به دلیل مورفولوژی باکتری 

ترپونما پالیدوم پالیدوم. Sy‏ پریده LSE)‏ از این خصوصیت است که این ارگانیسم در رنگ آمیزی های 


رایج رنگ نمی‌گیرد). 
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ترپونما کاراتئوم نام بیماری آمریکای جنوبی» being‏ 

بورلیا به نام BAIS‏ آن بورل 

بورلیا رکورنتیس اشاره به تب cle‏ راجعه ایجاد شده توسط این SPSL‏ 

بورلیا هرمسی به نام ناقل کنه. اورنیتودوروس هرمسی 

بورلیا بورگدور فری به نام کاشف آن بورگدور فر 

لپتوسپیرا gt)‏ یعنی aS jb‏ فنریء مارپیچی» ( مارپیج های نازک» به مورفولوژی باکتری اشاره دارد) 


شکل ۱۷-۱: شانکر اولیه روی آلت تناسلی. 
ضایعه بدون درد است مگر اين که باکتریمی 
ثانویه ایحاد شود. تعداد زیادی اسپیروکت در 
ضایعه وجود دارد. 


در فاز ثانویسه. علائم بالینی بیماری منتشر بصورت ضایعات پوستی مشخصی بر روی کل سطح بدن ظاهر می 
شود (شکل ۲- ۱۷). بهبود خود بخودی بعد از مراحل اولیه و ثانویه ممکن است دیده شود و با ASE!‏ بیماری وارد فاز 
تأخیری شود. در فاز تأخیری ممکن است هم بافت ها درگیر شوند. در هر مرحله تکثیر موضعی اسپیروکت و 
تخریب بافت دیده می شود. اگرچه تکثیر باکتری آهسته می باشد اما وجود ارگانیسم های فراوان در شانکر اولیه و 
ضایعات ثانویه موجب عفونی بودن بیمار در اين مراحل می شود. 


شکل ۱۷-۲: راش های منتشر در سیفیلیس ثانویه 


۳۹ 
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اپیدمیولوژی 

سیفیلیس در سراسر جهان پیدا می شود و سومین بیماری منتقله از تماس جنسی در ایالت متحده می باشد. ( بعد از عفونت های 
کلامیدیا و نایسریا گنوره4 شیوع اين بیماری از زمان پنی سیلین درمانی در cle‏ دهه ۱۹۴۰ کاهش پیدا کرده است. گر چه 
افزايش در شیوع این بیماری در اثر تغییرات در رفتارهای جنسی دیده شده است ( مانند استفاده از قرص Cle‏ کنترل بارداری در 
amo‏ ۱۹۶۰). بیش از ۲۴۰۰۰ مورد جدید در ایالات متحده در سال ۲۰۰۳ گزارش شد اما عفونت های بی شماری گزارش نشده 
باقی مانده که باعث تخمین نا درستی از شیوع واقعی بیماری می گردد. سیفیلیس به طور طبیعی مختص انسان است و در هیچ 
یر باق gal th en‏ ی سا wks‏ اسف ah Ledge‏ بل که سای oe‏ باق il pats‏ کی یا ای که شا 
توان زنده ماندن ندارد. معمولی ترین oly‏ پخش بیماری از طریق تماس مستقیم جنسی می باشد. بیماری همچنین از طربق 
مادرزادی نیز به نوزاد منتقل می شود یا به وسیله انتقال خون آلوده نیز به دیگران منتقل می شود. سیفلیس زیاد مسری نیست. 
کر اسان تایه از بت یامن te‏ نود ۳۰ ینمی Sebi‏ 

به هر حال سرایت بیماری بستگی به Ae ye‏ بیماری در شخص عفونی دارد. اسپیروکت هاء سطح پوست خشک نمی توانند زنده 
cpl ats tly‏ ترپونما پالیدوم در طول مراحل اولیه بیماری» وقتی که خیلی از ارگانیسم ها در پوست مرطوب یا زخم مخاط قرار 
at Jo‏ منتقل می شود. در طول مراحل اولیه بیماری, بیمار باکتریمی نشان می دهد و اگر بیماری درمان نشوده باکتریمی می 
تواند برای مدت ۸ سال پابرجا بماند. انتقال مادرزادی از مادر به جنین در هر زمانی در طول این دوره می تواند رخ دهد. بعد از ۸ 
سال بیماری می تواند فعال بماند. اما باکترمی رخ نمی دهد. 

پس از درمان ضد میکروبی مور شیوع سیفیلیس تآخیری به طور قابل ملاحظه کاهش می rb‏ بایستی توجه شود وقتی زخم 
تناسلی فعال وجود دارد بیمار در معرض خطر انتقال و اکتساب ویروس نقص ایمنی" انسانی است. 


سندروم‌های بالینی (شکل ۱۷-۲) 

سیفیلیس اولیه 

شانکر سیفیلیس اولیه در مکانی که اسپیروکت تلقیح می شود گسترش پیدا می کند. این زخم ها با یک پاپول شروع می‌شود اما 
به یک زخم بدون درد با لبه برجسته تبدیل می شود. 

در بیشتر بیماران لنفادنوپاتی بدون درد یک تا دو هفته بعد از ظهور شانکر به وجود می LT‏ که به عنوان کانون موضعی برای 
تکثیر اسپیروکت ها عمل می نماید. اسپیروکت های فراوانی در شانکر وجود داشته که می توانند از طربق سیستم لنفاوی یا 
جریان خون در سراسر بدن بیمار منتشر شوند. بهبود خود بخودی زخم در طی دو ماه حس کاذب بهبودی را در بیمار ایجاد 


سیفیلیس ثانویه 

وجود بیماری منتشر نشانه ای از مرحله دوم سیفیلیس است. در این مرحلهء بیماران بطو رمشخص سندرم شبه آنفواتزا با گلودرده 
سر درد. تب میالژی (درد عضلانی» بی اشتهایی» لنفادنوپاتی و راش در پوست و مخاط ها دارند. سندرم شبه آنفلوانزا و 
لنفادنوپاتی معمولاً در ابتدا ظاهر می‌شوند و چند روز بعد راش پوستی منتشر می شود. راش می‌تواند (ساکول پاپول. پوستول) 
dil‏ می تواند pled‏ سطح پوست را بپوشاند (شامل کف دست ها و کف پاها) و ممکن است در یک دوره چند هفته ای تا چند 


dy als‏ طور آهسته aS ayy‏ شوئد bee‏ شانکر سیقیلیس اولیه راش در سیفیلیس فانویه شدیدا عشولی اس راش و علاقم به 
تدریج و به طور خود بخودی برطرف می شوند و بیمار وارد مرحله نهفته یا مرحله pat‏ فعال بالینی» از بیماری می‌شود. 


سیفیلیس تأخیری 
تعداد کمی از بیماران وارد مرحله سوم سیفیلیس = شوند. التهاب مزمن و منتشره» مشخصة سیفلیس دوره سوم اتنست: کته 
می‌تواند سبب تخریب کامل هر ارگان یا بافت شود آرتریت» کوری» زوال عقلی). زخم های گرانولوماتوز (گوم) ممکن است در 


1. Single sexual contact 
2.HIV 


ry. 
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استخوان» پوست و دیگر بافت ها پیدا شود. نامگذاری سیفیلیس تأخیری بستگی به ارگانی دارد که به طور Aol‏ گرفتار می شود 
(برای مثال سیفلیس عصبی, سیفیلیس قلبی عروقی). شیوع بالای سیفیلیس عصبی علی رغم درمان کافی برای سیفیلیس اولیه 


در بیماران با نقص سیستم ایمنی اثبات شده است. 


سیفیلیس مادرزادی 

عفونت‌های رحمی می‌توانند به بیماری کشنده منجر شوند که می تواند باعث ایجاد Cagis‏ های نهفته. اختلالات چند ارگانی یا 
مرگ جنین گردد. اغلب نوزادان عفونی در زمان تولد بدون تظاهرات بالینی بیمار هستند. اما ورم مخاط بینی دارند و به دنبال آن 
ای وی اهر ae‏ سوه که بیع ee ara ree a ee ig gy‏ خر کی PIE‏ 
کری در نوزادان درمان نشده که در فاز اولیه بیماری زنده می مانند. معمولا دیده می شود. 


تشخیص آزمایشگاهی (جدول۱۷-۲) 

میکروسکوپی 

تشخیص سیفیلیس اولیه, ثانویه یا مادرزادی به وسیله آزمایشات میکروسکوپی زمینه تاریک (دارک فیلد) از ترشحات زخم های 
پوستی به سرعت داده می‌شود (شکل ۱۷-۴). به هر حال این تست ها وقتی معتبر هستند که نمونه های بالینی حاوی 
اسپیرو کت های فعال از نظر حرکت. به سرعت آزمایش شوند. 

اسپیروکت ها در انتقال به آزمایشگاه زنده نمی مانند و ضایعات بافتی می توانند با اسپیرو کت ها اشتباه شوند. نمونه CLE‏ جمح 
شده از زخم های دهان و مقعد نبایستی آزمایش شوند زیرا اسپیروکت های غیر پاتوژن دهان می تواند نمونه را آلوده کنند. رایج 
ترین تست تشخیصی, تست آنتی بادی فلورسنت مستقیم می‌باشد. رنگ آمیزی بافتی از زخم های بافتی در نشان دادن این 
ارگانیسم ها ممکن است tude‏ باشد ( شکل۱۷-۵). رنگ آمیزی نقره معمولی ترین رنگ آمیزی مورد استفاده می‌باشد. اسپیرو کت 
pe‏ متحرک Ky‏ آمیزی می شود بنابراین نیاز به انجام سریع آزمایش نیست. 


جدول ۱۷-۲ آزما یش‌های تشخیصی برای سیفیلیس 
آزمایش تشخیصی روش يا آزمایش 
میکروسکوپی دارک فیلد(زمینه تاریک) 
رنگ آمیزی با آنتی بادی فلورسانس مستقیم 
کشت در دسترس نیست 
سرولوژی تست cla‏ غیر ترپونمایی 
آزمایش تحقیق بیماری مقاربتی (VDRL)‏ 
رآزین پلاسمایی سربع (RPR)‏ 


تست رآژین سرمی غیر حرارتی (USR)‏ و تست سرم غیر حرارتی تولوئیدن قرمز 
(TRUST)‏ 


جذب آنتی بادی فلورسانس ترپونمایی (FTA-ABS)‏ 
تست آگلوتیناسیون ذره ای ترپونما پالیدوم (TP-PA)‏ 
آنزیم ایمونواسی (EIA)‏ 
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شکل۱۷-۴ : تریونما پالیدوم در مطالعه میکروسکوپ دارک فیلد شکل ۱۷-۵: تریونما پالیدوم در تست آنتی بادی 
فلورسنت مستقیم 


oo کن‎ 


نبایستی برای کشت ترپونما پالیدوم در شرایط آزمایشگاهی تلاش کرد زیرا این ارگانیسم در محیط های مصنوعی نمی تواند 
رشد کند. 


سرولوژی 

سیفیلیس در بیشتر بیماران بر پایه تست های سرولوژیکی تشخیص داده می شود. دو نوع تست تست غیر اختصاصی pot)‏ 
ترپونمایی) و تست اختصاصی (ترپونمایی) مورد استفاده می‌باشد (جدول۱۷-۴). 

تست های pe‏ ترپونمایی IgG cla Ab‏ و IZM‏ (راژین آنتی بادی) تولید شده بر علیه لیپید آزاد شده از سلول 
های آسیب دیده در طول مرحله اولیه بیماری و بر روی claw‏ سلول ترپونما قرار گرفته را اندازه‌گیری می‌کنند. BI‏ ژن مورد 
استفاده برای تست‌های ne‏ ترپونمایی کار دیولیپین است که از قلب گوساله مشتق شده است. دو تست که معمولی‌تر هستد 
VDRL’‏ و 1۳ می باشند. این دو تست آتنی ژن کاردیولیپین موجود در سرم بیماران را به روش فلوکولاسیون 
اندازه‌گیری می‌کنند. دو تست به سرعت انجام می شوند اگر چه کمپلمان در سرم برای مدت ۲۰ دقیقه قبل از انجام VDRL‏ 
بایستی pe‏ فعال شود. در بیماران مشکوک به سیفیلیس عصبی استفاده از ر WDRL‏ برای CSF‏ استفاده می‌شود. 

تست های تریونمایی. نست های ook a‏ خاص هستند که برای Asli‏ جواب های مثبت با VDRL‏ و RPR‏ استفاده 
می شوند. در ابتدای سیفیلیس, نتیجه آزمون های ترپونمایی قبل از نتیجه آزمون های غیر ترپونمایی مثبت می‌شود. همچنین در 
بعضی از بیمارانی که در مرحله سوم سیفیلیس هستند نتیجه آزمون های غیر ترپونمایی ممکن است منفی شود در حالیکه 
آزمون‌های ترپونمایی بصورت Cute‏ باقی می مانند. تست های معمول مورد استفاده "۳۲۸-۵ و "1۳-۳۸ می‌باشند. 
تست FTA-ABS‏ تست آنتی بادی فلورسنت غیر مستقیم است. ترپونما پالیدوم روی لام به عنوان آنتی ژن قرار داده سپس 
یک تست اگلوتیناسیون میکروتیتر است. اگر آنتی بادی وجود داشته باشد ذرات آگلوتینین دیده می‌شود. تست آنزیم ایمنواسی 
(EIAs)‏ لفیا استفاده می‌شود که حساسیت و اختصاصیت شبیه به FTA-ABS‏ و 1۳-۳۸ دارد. 


درمان نشده با سیفیلیس ثانویه مثبت باقی می ماند. در بیماران با سیفیلیس درمان نشده آنتی بادی به کندی کاهش می یابد و 


1- (Veneral Disease Research Laboratory) 

2- (Rapid Plasma Reagin) 

3- Fluorescent Treponemal Antibody- Absorption 
4- Treponema Pallidum Particle Agglutination 
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نتایج سرولوژیکی در تقریباً ۲۵ تا ۳۰درصد از بیماران با سیفیلیس مرحله سوم منفی می باشد. اگر چه نتایج آزمون های 
ترپونمایی معمولا در طول عمر بیماران Mine‏ به سیفیلیس بصورت مثبت باقی می مانند اما نتیجه آزمون های منفی در بیماران 


Mire‏ به ایدز غیر قابل اعتماد می باشد. درمان موفقیت آمیز از سیفیلیس اولیه یا ثانویه و به مقدار کمتر سیفیلیس دوره سوم 
منجر به کاهش مقدار 25 در تست های VDRL‏ و RPR‏ می شود. بنابراین این تست ها می توانند برای بازبینی کارایی 


جدول ۱۷-۴: تست‌های سرولوژی حساس و اختصاصی برای سیفیلیس 


)( حساسیت‎ ۳ 
کت‎ 
اولیه انویه تآأخیری نهایی اختصاصیت(//)‎ 
ترپونمایی‎ pe 
۹۸/۵۶-۹۹( ۷۱)۳۷-۹۴( ۹۵۸۰۰ ۱۰۰ VA(V¥-AY) VDRL 
۹۸)۵۲-۹۹( ۷۳ ۹۸/۹۵-۱۰۰( ۱.۰ ۸۶)۷۷-۱۰۰( RPR 
a4 ۹۵)۸۸-۱۰۰( ۱۰۰ A+ (VY-AA) USR 
99 (AA-98) ۹۸/۵۵-۱۰۰( ۳ ۸۵)۷۷-۸۵( TRUST 
ترپونمایی‎ 
۹۷۴-۱۰۰ as _ ۷.۰ ۸۴)۷۰-۱۰۰( FTA-ABS 
۹۶)۹۵-۱۰۰( er ۱۰۰ ۸۸۸۶-۱۰۰( TP-PA 


تست های ترپونمایی نسبت به تست های VDRL‏ و RPR‏ کمتر تحت 8b‏ درمان قرار می گیرند و تغییرات سرولوژیکی در 
کمتر از AYO‏ از بیمارانی که به طور موفق درمان شده اند در طول مرحله اولیه از بیماری مشاهده می شود. ویژگی تست های 
کردن و در زنان حامله دیده می شود. مثبت GIT‏ بیشتر در بیماران اتوایمیون مزمن يا عفونت هایی که کبد را درگیر می کند یا 
سبب تخریب وسیع CSL‏ می شوند دیده می شود. بیشترین واکنش های مثبت کاذب در بیماران با سطح ایمونو گلوبولین بالا و 
بیماری اتوایمیون مشاهده می شود (جدول۱۷-۵). 

جدول۱۷-۵: شرایط مرتبط با نتایج مثبت کاذب سرولوژیک 


تست های غیر ترپونمایی che‏ تیوه من 
عفونت ویروسی پیودرم 
آرتریت روماتوئید تلوپلازم پوستی 
لوپوس اریتماتوز سیستمیک آکنه و لگاریس 
بیماری حاد يا مزمن مایکوزیس 
حاملگی آرتربت روماتوئید 
ایمونیزاسیون اخیر پسوریازیس 
eda stems‏ لوپوس اریتماتوز سیستمیک 
جذام حاملگی 
مالاریا معتاد تزریقی 
هرپس ژینتال 


بسیاری از واکنش های مثبت کاذب با آزمون وسترن OM‏ که به عنوان تست SAE‏ بررسی می‌گردد. 
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نتایج تست سرولوژیکی مثبت در نوزادان مادران آلوده می تواند نشانه انتقال پاسیو آنتی بادی یا پاسخ ایمونولوژیک اختصاصی به 
عفونت باشد که به وسیله اندازه‌گیری تیتر آنتی بادی در سرم نوزاد در طول یک دوره ۶ ماهه تشخیص داده شود. تیترهای آنتی 
بادی در نوزادان pe‏ عفونی کاهش پیدا می US‏ به حدی که غیر قابل تشخیص است (تا سه ماه بعد از تولد) اما در نوزادانی AS‏ 
سیفیلیس دارند سطح آنتی بادی بالا باقی می‌ماند. 


«led‏ پیشگیری و کنترل 

پنی سیلین داروی انتخابی برای درمان عفونت های ترپونما پالیدوم می باشد. بنزاتین پنی سیلین با اثر طولانی برای سیفیلیس 
دوره اولیه به کار می رود پنی سیلین G‏ برای سیفیلیس تآخبری و مادرزادی توصیه می شود. تتراسیکلین و داکسی سیکلین 
برای بیمارانی که به پنی سیلین آلرژی دارند مورد استفاده می شود. فقط پنی سیلین می تواند برای درمان سیفیلیس عصبی مورد 
استفاده گردد. بنابراین بیماران آلرژیک به پنی سیلین بایستی زیر نظر باشند. این امر برای زنان باردار نیز صدق میکند و 
نبایستی با تتراسیکلین درمان شوند. 

ANG در عیفر تسه سس از طرش تک کت سای ال آمیوین د رامق‎ A sales walls و کی‎ tae 
جنسی بیمارانی که عفونت آنها اثبات شده است کنترل می شود.‎ 


ترپونماهای دیکر 
dw‏ بیماری ترپونمای غیر مقاربتی مهم: بزل jb‏ و پینتا هستند. این بیماری ها در ابتدا در doy‏ های فقیر مشاهده 


شده‌اند. 


ترپونما پالیدوم زیرگونه اندمیکوم مسئول بژل که سیفیلیس اندمیک نامیده می‌شود. می‌باشد. بیماری از شخصی به شخصی 
از طریق استفاده از وسایل غذاخوری آلوده پخش می‌شود. 

ll apse tale yaa) sibs clogs‏ زغم‌های agit‏ فان Ses da Job‏ و لکه‌های معا oni,‏ شید 
گوم‌های پوستی. استخوانی و نازو فارنکس با تأخیر ظاهر می‌شوند. این بیماری در آفریقاه آسیا و استرالیا وجود دارد. 
ترپونماپرتونله عامل jl‏ است (بیماری گرانولوماتوز) در بیمارانی که زخم های پوستی در اوایل بیماری دارند (شکل ۲۱-۶) 
وسپس زخم های مخرب در پوست. غدد لنفاوی و استخوان‌ها دارند. اين بیماری در نواحی گرمسیری. جنوب LB BT‏ آفریقای 
مرکزی و جنوب شرق آسیا وجود دارد به وسیله تماس مستقیم با زخم‌های عفونی پوستی پخش می‌شود. ترپونما PGI LS‏ 
مسئول پینتا می‌باشد. 


شکل۱۷-۶: ویژگی های ندول های پاپیلوما توزی یاز اولیه 
که بسیار منتشر و دردناک است. آنها حاوی اسپیروکت های 
متعددی هستند که به آسانی در میکروسکوپ زمینه تاریک 


مشاهده می شود. 
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پاپول‌های خارش دار کوچک روی سطح پوست بعد از دورةٌ کمون ۱ تا ۳ هفته ای گسترش پیدا می‌کند. این زخم ها بزرگ 
سالها بعد ظاهر شده و باعث اسکار و بد شکلی گردند. پینتا در مرکز و جنوب آمریکا موجود است و همچنین به وسیله تماس 
سیم با ale add‏ عفونی بخش dodge‏ پزل باز و ay tity‏ وسیله تظاهرآث tll‏ مشخص ذر .یک منطفه انامیک pedals‏ 
داده می شود. تشخیص یاز و پینتا با پیدا کردن اسپروکت ها در زخم های پوستی به وسیله میکروسکوپ زمینه تاریک تأیید 
می‌شود. اما این تست نمی‌تواند برای کشف اسپیروکت ها در بیماران با زخم‌های دهانی بژل استفاده شود. نتایج تست‌های 
سرولوژیک مورد استفاده برای سیفیلیس در این بیماران مثبت می باشد. پنی سیلین. تتراسیکلین و کلرامفنیکل جهت درمان این 
بیماری‌ها استفاده می‌شوند. اين بیماری ها از طریق درمان افراد آلوده و جلوگیری از انتقال فرد به فرد کنترل می‌شوند. 


Wy 
جنس بورلیا عامل 92 بیماری مهم انسانی می‌باشند تب راجعه اپیدمیک و اندمیک. تب راجعه بیماری تب داری است که با‎ Lac! 
توسط دوره های بدون تب جدا می‌شوند) مشخص می‌شود. دو فرم از بیماری تشخیص داده شده‎ aS) عود تب و سپتی سمی‎ 
است. بورلیا رکورانتیس عامل تب راجعه اپیدمیک يا شسپشی که از طریق شپش از شخصی به شخص دیگر منتقل می‌شود.‎ 
عامل تب راجعه اندمیک بیش از ۱۵ گونه از بورلیا است که توسط کنه های نرم آلوده از جنس اورنیتودروس منتقل می‌شود.‎ 
تاریخچه بیماری لایم از سال ۱۹۷۷ شروع شد وقتی یک عده از بچه ها با آرتربت لایم مورد بررسی قرار گرفتند. پنج سال‎ 
اختلالات‎ fold بعد بورگدوفر اسپیروکت مسئول این بیماری را کشف کرد. بیماری لایم بیماری کنه ای است با تظاهرات متغیر,‎ 
موارد در بیماری لایم در اثر‎ pled پوستی, روماتیسمی» عصبی و سیستم قلبی عروقی می‌باشد. در ابتدا گمان می‌رفت که‎ 
بورگدورفری می‌باشد. به هر حال مطالعات بعدی مشخص کرد که ۱۰ گونه بورلیا برای بیماری لایم در‎ Wo ارگانیسمی به نام‎ 
حیوانات و انسان‌ها نقش دارد. سه گونه (برای مثال بورگدورفری» گارینی» افضلی) سبب بیماری انسانی می‌شوند. بورگدورفری در‎ 

ایالات متحده و اروپا پیدا شده و بورلیا گارینی و بورلیا افضلی در اروپا و ژاين پیدا شده‌اند. 


فیزیولوژی و ساختار 

اعضای جنس بورلیا به طور ضعیف رنگ می گیرند. باسیل گرم منفی که شبیه دیگر اسپیروکت ها می باشند. آنها بزرگتر از دیگر 
اسپیروکت ها به نظر می رسند. با رنگ های آنیلینی خوب By‏ می گیرند (گیمسا یا رایت). به آسانی در اسمیرهای خون 
labo‏ باق SEU Waal‏ با ان تا سار لیم اش امس ورین رزوی 
پلاسمیک و پوسته خارجی ۷-۲۰ فلاژل قرار دارند که مستول حرکت های چرخشی این ارگانیسم ها هستند (شکل۱۷-۸). 
بورلیاها میکروائروفیل هستند و نیازهای غذایی پیچیده‌ای دارند. 

چون کشت gone‏ ناموفق است تشخیص بیماری بورلیا به وسیله میکروسکوپی (تب راجعه) Le‏ سرولوژیکی (بیماری لایم) 
امکان‌پذیر است. 
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شکل۱۷-۸: میکروگراف الکترونی و برش عرضی از بورلیا 
شکل ۱۷-۷: ارگانیسم های بورلیا در خون 9B‏ . بورگدورفری عامل بورلیوز لایمی مرکز پروتوبلاسمیک 
مبتلا به تب راجعه اندمیک مشاهده می‌شود باکتری توسط غشای سیتوپلاسمی و یک دیواره در بر 
(رنگ‌آمیزی گیمسا). گرفته شده است. پوشینه بیرونی یا BYE‏ این ساختار را 
در بر می‌گیرد بین مرکز پروتوبلاسمی و BLE‏ خارجی 
فلاژل ( فیبرهای محوری) قرار دارند که در انتهای باکتری 
لنگر می اندازند. 


پاتوژنز و sol‏ 

بعد از این که یک شخص در معرض گزش بند ch‏ آلوده قرار گرفت» بورلیا در جریان خون قرار گرفته و در بسیاری از ارگان ها 
پخش می شود. اعضای این جنس توکسین مشخصی را تولید نمی AUS‏ و وقتی با پاسخ آنتی بادی اختصاصی مواجهه می‌شوند 
به سرعت حذف می شوند. دوره های تب و بدون تب در تب راجعه ناشی از تغییرات آنتی ژنیک بورلیا است. وقتی آنتی بادی 
IgM‏ اختصاصی تشکیل شد. آگلوتیناسیون همراه با لیز با واسطه کمپلمان رخ داده و بورلیا به سرعت از جربان خون پاک 
می‌شوند.اما ارگانیسم هایی که در بافت‌های داخلی ساکن می‌شوند. می توانند پروتئین های غشاء خارجی اختصاصی سروتایپ را 
از طریق نوآرایی ژنی تغییر داده و از اینرو ارگانیسم های با ساختمان آنتی ژنی جدید ظاهر می شوند. بخشی از علائم بالینی تب 
راجعه مربوط به پاسخ‌های ایمنی که در هنگام آزاد شدن اندوتوکسین باکتری ایجاد می‌شود» می‌باشد. ارگانیسم های بورلیا 
بورگدورفری به مقدار کمی در پوست وجود دارند (هنگامی که اریتماهای مهاجر ایجاد می‌شود). این موضوع Ay‏ وسیله کشست 
ارگانیسم از ضایعات پوستی يا تعیین اسید نوکلئیک باکتری به وسیله PCR‏ نشان داده شده است. اسپیروکت ها را می توان 
بندرت از نمونه های بالینی در مراحل تأخیری بیماری جدا نمود. هنوز مشخص نشده است که LT‏ ارگانیسم های زنده سبب این 
تظاهرات دیررس بیماری می شوند يا این که این تظاهرات به علت واکنش متقاطع با آنتی ژن های بورلیا ایجاد می‌گردد. اگر 
چه پاسخ ایمنی به ارگانیسم در زمان ایجاد ضایعات پوستی تحلیل می رود اما آنتی بادی هایی که ماهها یا سال‌ها بعد ظاهر 
می‌شوند باعث پاکسازی بورلیاها از طریق کمپلمان می‌گردند. 


اپیدمیولوژی 

عم اس تیه ره asi pi‏ مرا کال Gf‏ شین ین اسان اس وتان gs‏ مشتوی ی راد 
(شکل۱۷-۹). بعد از تغذیه شپش از فرد آلوده ارگانیسم ها پس از عبور از دیواره معده در همولنف شپش تکثیر می یابند. از نظر 
تئوری هر شپش می‌تواند یک انسان را آلوده AS‏ 

می‌باشد. جوندگان» پستانداران کوچک و کنه‌های نرم (گونه اورنیتودوروس) مخازن اصلی هستند و بسیاری از گونه های بورلیا 
عامل بیماری هستند. برخلاف عفونت‌های منتقله از ol)‏ شپش» بورلیاهای عامل بیماری اندمیک» عفونت منتشره در کنه‌ها ایجاد 
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می‌کند. ام ین بندپیان می توانندزندهیماند. مخزن اندمیک (کنه‌های آلده) ماه ها عفوشت را به وسیلهانتقال از طریسق 
تخمدان حفظ می‌نمایند. 

به علاوه کنه ها می توانند در فواصل بین دوره های تغذیه ای برای ماه ها زنده بمانند. سابقه گزش کنه ممکن است مورد توجه 
Ippo‏ کید ها شباند als‏ مین gate‏ فقط برای adda‏ مس aye atl a Bh‏ های آنوده عامل بیماری ره 
طریق بزاق و با ترشتحات pil‏ کوکسال(یک نوع انام دعی در کته های (pps‏ متقل می نمایشد. بیماری در سراسر جهان 
متناسب با توزیع کنه اونیتودوروس وجود دارد. بیماری لایم در ۶ قاره و حداقل 20 کشور وجود دارد. 


Infection Reservoir Vector 
Relapsing fever Baty Sass 
Epidernic | Humans QE 
(louse-borne} “yh میا‎ 


شکل۱۷-۹: اپیدمیولوژی عفونت‌های بورلی 


Soft-shelled tick 


Relapsing fever 


Rodents, soft id if 
Endemic shelled ticks a ) 
(tick-borne) مهس‎ 
۱۹۹ 
یم‎ Bone Hard-shelled fick 
۱ domestic pats, dé. 
lyme disease hard-shelled x ) 
ficks = 


Dee: 
— 


مت مت بسن منم 
بت 


شکل ۱۷-۱۰: ارزیابی بالینی تب راجعه کنه‌ای در یک پسر 


۴سالف کر Jal alge‏ کب وود مس IWS‏ که دنهس ویر و 
098 مرحله Gre‏ با شسدت و زمان کمتری صورت : 3 i‏ 1 ۲ 3 3 
می‌گیسرد. چنانچه واکنش غیر اختصاصی BIL‏ ژن‌های tigi‏ 3 2 
(wg tig Ox-K‏ انجام شسود غالبا شناسایی She Boon poe‏ 
pase At aah os‏ اختضاصی برانساس شاهده eS a Late‏ 

در اسمیرهای خون محیطی است که تنها در دوره تسب از 2 ۶ Blood smear‏ 


Mouse inoculation 


ony 


لحاظ وجود ارگانیسم مثبت می‌شود. 1:80......1:80 


(12/12) 


<-Tetracycline —10 doys > 


بیماری بالینی 
تب راجعه 


وجود می آورد. بعد از دوره کمون یک هفته asl‏ بیماری با لرزهای تکان دهنده, تب, درد عضلانی و سر درد شروع می‌شود. 
بزرگی طحال و IS‏ شایع است. این علاثم متناسب با فاز باکتریمی بیماری است و بعد از ۳ تا ۷ روز وقتی بورلیا از خون پاک 
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و در زمان کوتاه تری این دوره های بدون تب و تب دار تکرار می شود. یک عود یا یک برگشت از خصوصیات بیماری SIS‏ 
است. البته تظاهرات و نتایج تب راجعه شپشی شدیدتر از بیماری کنه ای است که ممکن است dy‏ وضعیت ضعیف سلامتی 
نسبت داده شود. مرگ و pro‏ بیماری اندمیک کمتر از ZO‏ است اما می تواند به بیش از۴۰ ۶ در بیماری اپیدمیک برسد. مرگ و 


میر در اثر ایست قلبی» نکروز کبدی و خونریزی مغزی ایجاد می شود. 


بیماری لایم 

تشسخیص بالینی بیماری لایم به ce‏ تظاهرات گوناگون بیماری ناشی از Lym‏ بورگدورفری و دیگر گونه SLE‏ 
بورلیا و به علت فقدان تست های تشخیصی معتبر مشکل است. تشخیص بالینی و آزمایشگاهی بیماری لایم توسط 
مرکز کنتسرل و پیشگیری بیماری (CDC)‏ در جدول ۱۷-۶ خلاصه شده است. در ذیل توصیف بیماری PLY‏ در 
اپالات متحده LE pol‏ شرح داده می شود. وفور ضایعات پوستی و تظاهرات تأخیری این بیماری در سایر کشورها 
متفاوت است. بعد از دوره کمون ۳ تا ۳۰ روزهه یک یا چند زخم واضح در محل گزش کنه پیدا می شود. زخم 
(اریتم مهاجر) بصورت یک ماکول Ly‏ پاپول کوچک ظاهر می شوند و سپس در طی چند هفته بعد بزرگ می 
شوند و در Cols‏ یک منطقه وسیع از ۵ تا بیشتر از ۵۰ سانتیمتر را می پوشاند (شکل۱۷-۱۱). زخم هابایک JUS‏ 
قرمز صاف و مرکز روشن گسترش پیدا می US‏ به هر حال اریتما» وزیکول و نکروز مرکزی دیده می شود. اگر چه 
زخم های موقتی جدید ممکن است Le‏ ظاهر شود. علایم و SLE‏ های دیگر از بیماری لایم شامل ناخوشی, 
خستگی شدید» سر درد» تب jy)‏ دردهای عضلانی- اسکلتی و لنفادنوپاتی است. 


این علائم به طور متوسط تا ۴ هفته باقی می le‏ انتشار خونی در افراد درمان نشده در عرض چند روز تا چند هفته پس از 
عفونت آولیه ایجاد می شود. این abe yo‏ با علائم سیستمیک ( مثل خستگی شدید سر درد و تب و بیقراری) و درد مفاصل, درد 
dae‏ ضایعات پوستی اریتماتوس و اختلالات قلبی (انسداد قلب» میوپریکاردیت نارسایی احتقانی قلبی) و علائم عصبی (مثل 
انسفالیت و مننژیت و فلج عضلات) دیده می‌شود. آرتریت باعث درگیری چند مفصل می شود. درگیری مزمن پوستی به صورت 
تغییر رنگ و تورم (Acrodermatitis Chronica Atrophicans, ACA)‏ (شکل ۱۷-۱۲) در Lg)!‏ دیده شده است. 


جدول ۱۷-۶ شرح بیماری لایم 
شرح موارد بالینی 
اریتم مهاجر ( قطر بین ۵-۵۰ سانتی متر) 


حداقل یک تظاهر تأخیری ( یعنی درگیری ماهیچه اسکلتی» سیستم عصبی يا سیستم قلبی- عروقی) 
و اثبات آزمایشگاهی عفونت 


معیارهای آزمایشگاهی تشخیصی 

حداقل یکی از معیارهای زیر را داشته باشد: 

جداسازی بورلیا بورگدوفری 

اثبات سطح تشخیصی IgM‏ یا ade IgG‏ اسپیروکت ها 

افزایش قابل توجه تیتر آنتی بادی بین نمونه های سرمی دوره حاد و نقاهت بیماری 
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شکل ۱۷-۱۱:راش اریتم مهاجر بر روی slow‏ مبتلا به بورلیوز 


به bE‏ اندازه نسبتاًبزرگ, بورلیا که موجب تب راجعه می شود در طول دوره تب در نمونه خون رنگ شده با گیمسا Ly‏ رایت 


شکل ۱۷-۱۲: آکرودرماتیت مزمن آتروفیک. 
ضایعات پوستی قرمز- آبی بیماری لایم 


تشخیص آزمایشگاهی 
میکروسکوپی 


بیماران گزارش شده است. حساسیت این تست با تلقیم خون بیمارعفونی به موش افزایش می یابد. آزسایش میکروسکویی از 
خون یا بافت بیماران مبتلا به لایم پیشنهاد نمی شود زیرا Woy‏ بورگدورفری به ندرت در نمونه های بالینی دیده می شود. 


تعدادی از بورلیاها شامل رکورنتیس و هرمسی ( عامل تب راجعه اندمیک در SL!‏ متحده) می توانند روی محیط خاص رشد 
کنند. کشت ها به ندرت در آزمایشگاه cle‏ بالینی انجام می شود زیرا ارگانیسم رشد کندی روی اين محیط ها دارد. کشت بورلیا 
بورگدورفری با موفقیت های کمی همراه بوده است. اگر چه جداسازی ارگانیسم با استفاده از محیط های اختصاصی بهبود AGEL‏ 
است. به هر حال حساسیت کشت برای همه نمونه ها کم است مگر کشت از زخم پوستی cael‏ بنابراین کشت به ندرت لازم 


asl 


روش های مولکولی 
روش cle‏ تکثیر اسیدنوکلتیک برای شناسایی بیمار لایم حساسیت کمتری نسبت به کشت دارند چرا که ارگانیسم های کمی در 
بافت و مایعات بدن بیمارمبتلا به لایم وجود دارد. 
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سرولوژی 

تست های سرولوژی در تشخیص تب راجعه مفید نمی باشند چون بورلیا تغییرات آنتی ژنی دارند. بر عکس تست های 
سرولوژیکی تست تأییدی مهم برای بیماران مشکوک به بیماری لایم می باشند. بیشترین تست های رایج مورد استفاده آزمون 
ایمونوفلور سنت (IFA)‏ و الایزا (ELISA)‏ می‌باشند. الیزا ارجح تر است زیرا حساس تر و اختصاصی تر می‌باشد. 
متأسفانه همه تست های سرولوژیک طی فاز اولیه حاد بیماری Linus‏ حساس نیستند. آنتی بادی های TQM‏ ۲ تا ۴ هفته بعد از 
شروع اریتمای مهاجر در بیماران درمان نشده ظاهر می شود. بیشترین سطح آن ۶ تا ۸ هفته بعد از بیماری است و سپس پایین 
می آید تا به میزان طبیعی برسد (بعد از ۴ تا ۶ (ole‏ 

سطح IZM‏ ممکن است بالا باقی بماند ( در بیماران با عفونت پایدار). آنتی بادی 1861 دیرتر ظاهر می شود. بالاترین میزان 
آن بعد از ۴ تا ۶ هفته از پیماری است و در طی تظاهرات تأخیری بیماری ثابت باقی می tile‏ بنابراین بیشتر بیماران با عوارض 
انویه از بیماری لایم Gail‏ بادی قابل شناسایی بر علیه بورلیا بورگدورفری را دارند. اگر چه سطح آنتی بادی ممکن است در 
بیماران درمان شده با آنتی بیوتیک از بین برود. تشخیص آنتی بادی در CSF‏ دلیل قطعی بر بورلیوز عصبی می باشد. 

اگر چه واکنش متقاطع معمول نیست. نتایج Code‏ سرولوژیک بایستی با دقت تفسیر شود به ویژه اگر تیترها پایین باشد (جدول 
۱۷-۷). اکثر واکنش های مثبت کاذب در بیماران با سیفیلیس روی می دهد. این نتایج کاذب را می توان با انجام یک آزمون 
غیر ترپونمایی برای سیفیلیس برطرف نمود. 


جدول ۱۷-۷ باکتری ها و بیماری های مرتبط با Sg‏ 
متقاطع تست های سرولوژی برای بورلیوز لایم 

ترپونما پالیدوم 

سییر cals ES‏ خفن 

ple‏ گونه های بورلیا 

آرتریت روماتوئید جوانان 

آرتریت روماتوئید 

لوپوس اریتماتوز سیستمیک 

مونوکلئوز عفونی 

اند و کاردیت باکتریایی تحت حاد 


برای aut‏ اختصاصی واکنش ELISA‏ مثبت در مورد سیفیلیس» تست وسترن OMG‏ انجام می شود. در فاز اولیه بیماری لایسم 
آنتی بادی IZM‏ در فاز اولیه بیماری بر علیه تعدادی از پروتئین های سطحی و در مرحله آخر بیماری آنتی بادی های 1801 بر 
ضد طیف وسیعی از آنتی ژن های بورلیا ایجاد می شود. 


درمان» پیشکیری و کنترل 

تب راجعه به طور he‏ با تتراسیکلین یا اریترومایسین می شود. تتراسیکلین داروی انتخابی است اما برای زنان باردار پا کودکان 
نبایستی استفاده شود. واکنش جاریش- هرکس هایمر (شوک شدید. لکوپنی» افزايش تب و کاهش فشار خون) می‌تواند در 
بیماران چند ساعت بعد از شروع درمان رخ دهد. پس بایستی به دقت کنترل شوند. این واکنش با کشتن سریع بورلیا و امکان 
آزاد شدن اندوتوکسین همراه است. تظاهرات اولیه بیماری لایم به طور موّثر با داکسی سایکلین, آموکسی سیلین یا سفوروکسیم 
خوراکی کنترل می‌شوند. 
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درمان آنتی بیوتیکی احتمال و شدت عوارض تأخیری را کم می کند. علی رغم این مداخله» آرتریت ناشی از لایم و عوارض 
دیگر در تعداد کمی از بیماران رخ می دهد. سفتریاکسون, داکسی سیلین یا iS gal‏ سیلین برای درمان این تظاهرات استفاده 
می شود بیماران با بیماری guy‏ عضلانی - اسکلتی و نورولوژیک نیاز به درسان طولانی مدت با پنی سیلین 63 یا 
سفتریاکسون به صورت وریدی دارند. عود نیاز به درمان دوباره دارد. 

پیشگیری از بیماری Woo‏ کنه ای شامل اجتناب از ai‏ ها و مخزن های طبیعی آنهاء پوشیدن لباس های محافظ همچون 
شلوارهای بلند که به داخل جوراب تا شوند و به کارگیری اسپره های دورکننده بندپایان می باشند.. کنترل جونده ها هم در 
پیشگیری از تب راجعه اندمیک مهم می باشد. بیماری تب راجعه اپیدمیک از طریق استفاده از اسپره های شپش کش و بهبود 
شرایط بهداشتی کنترل شده است. واکسن برای تب راجعه در دسترس نیست. 


طبقه بندی جنس لپتوسپیرا دشوار است. این جنس بر اساس خصوصیات فنوتیپی, ارتباط سرولوژیک و پاتوژنیسیته گروه بندی 
شده است. سوش cle‏ پاتوژن در گونه لپتوسپیرا اینتروگانس قرار می گیرند. سوش های غیر پاتوژن در گونه لپتوسپیرابیفلکسا 
قرار دارند. هر plas‏ از اين دو گونه دارای چندین زیر گونه هستند. برای رفع هر گونه سردرگمی لپتوسپیراها به لپتوسپیرای 
پاتوژن (برای انسان) و we‏ پاتوژن بدون اشاره به گونه یا زیرگونه معرفی می‌شوند. 


فیزیولوژی و ساختار 

لپتوسپیرا باسیل حلقه ای نازک است که یک قلاب در یک یا دو انتهای آن قرار دارد JSS)‏ ۱۷-۱۳). حرکت به وسیله دو JI‏ 
پری پلاسمیک است که در طول باکتری گسترده شده و در انتهای باکتری لنگر انداخته‌اند. 

لبتوسپیرا هوازی اجباری است و در ۲۸ تا ۳۸ درجه سانتی گراد در محیط های غنی شده با ویتامین‌ها (مثل Biz‏ و (Bo‏ و اسید 
چرب با زنجیر بلند و نمک‌های آمونیوم رشد می‌کند. اين ارگانیسم می تواند از نمونه‌های جمع آوری شده از فرد آلوده کشست 
داده شود. 


پاتوژنز و ایمنی 

لپتوسپیرا می تواند سبب عفونت های بالینی زیر شود: بیماری تب دار ملایم شبیه آنفلوانزا؛ يا بیماری سیستمیک شدید (بیماری 
ویل) با صدمه به US‏ و Ad‏ واسکولیت وسیع. میوکاردیت و مرگ. شدت بیماری تحت تأثیر تعداد ارگانیسم های عفونی کننده. 
سیستم ایمنی میزبان و ویرولانس سوش های بیماری زا قرار می گیرد. چون لپتوسپیراها باریک و خیلی متحرک اند آنها می 
توانند در غشاهای موکوسی يا پوست از طریق برش های کوچک نفوذ کنند. سپس در > Gb‏ خون پخش شده و از این طریق 
به داخل همه بافت ها از جمله سیستم عصبی مرکزی می روند. لپتوسپیرا اینتروگانس به سرعت تکثیر پیدا می کند و به 
اندوتلیوم عروق خونی کوچک صدمه می رساند. در dou‏ تظاهرات بالینی زیادی از بیماری ( مثل مننژیت نقص عملکرد کلیه و 
کبد و هموراژی) دیده می شود. در مراحل اولیه بیماری ارگانیسم ها در خون و مایع مغزی نخاعی پیدا می شوند و در مراحل 
بعدی در ادرار نیز دیده می شود. 

حذف لپتوسپیرا زمانی رخ می دهد که ایمنی هومورال توسعه پیدا می کند. اما برخی از تظاهرات بالینی ممکن است spl‏ از 
واکنش های ایمونولوژیکی بر علیه این ارگانیسم ها باشد. برای مثال capita‏ بعد از این که ارگانیسم ها از CSE‏ حذف شدند 
ایجاد می شود و ایمیون کمپلکس ها در ضایعات کلیه تشخیص داده شوند. 
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شکل ۱۷-۱۳:رنگ آمیزی نقره از لیتوسپیرای رشد BL‏ در کشت. 
به دو انتهای آن توجه کنید. 


اپیدمیولوژی 

لپتوسپیروزیس در سراسر دنیا منتشر می باشد. به هر حال شیوع بیماری مهم در نظر گرفته نمی‌شود چون بیشتر عفونت‌ها آرام و 
ملایم» مانند سندرم ویروسی و مننژیت آسپتیک ویروسی می‌باشد. لپتوسپیرا دو نوع میزبان را آلوده می کند میزبان مخزن و 
میزبان تصادفی. عفونت های اندمیک و مزمن در میزبان مخزن دیده می‌شوند AS)‏ به عنوان مخزن دائمی برای بقاء باکتری بکار 
می‌روند). گونه‌ها و سرووارهای متفاوت در ارتباط با میزبان اصلی (در بررسی های اپیدمیولوژیک آهمیت دارد) است. 

مخزن شایع آن جوندگان و سایر پستانداران کوچک هستند. لپتوسپیرا معمولاً سبب عفونت های بدون علامت در میزبان مخزن 
می شود چرا که اسپیروکت ها در لوله های کلیوی کلونیزه و به مقدار زیاد در ادرار ريخته می شوند. نهرهاء رودخانه هاء آب 
cla‏ راکد» خاک مرطوب می تواند با ادرار حیوانات عفونی» آلوده شود و همجون منبع عفونت انسانی در نظر گرفته شود. 
راتس ها بران ,لت GV‏ هه آی ,در lhe wal‏ ها gars‏ باق س مان آت له با بای با Slee‏ آلردهسی 
تواند به gic‏ منبع عفونت در میزبان تصادفی (سگ. حیوانات مزارع و انسان) بکار رود. 

بیشتر عفونت های انسانی به خاطر قرار گرفتن در معرض آب آلوده در مناطق تفریحی یا حیوانات عفونی (کشاورزان» کارگران» 
کشتارگاه هاء دامپزشکان ) ات یشم عفوتت های اسانی فر.ظول. ماه های گرم سال هنگامی که به pu yh‏ گاه ها می ووقد رخ 
می دهد. انتقال شخص dy‏ شخص به طور مستند پیدا نشده است. در نتیجه انسان نمی تواند ناقل مزمن باشد. 


بیماری های بالینی 

بیشتر عفونت های انسانی با لیتوسپیرا به طور بالینی پنهان هستند و فقط از طریق نشان دادن آنتی بادی های ویژه تشخیص 
داده می شوند. عفونت های علامت دار بعد از ۱ تا ۲ هفته دوره کمون و در دو فاز ایجاد می شوند. فاز اولیه مشابه بیماری 
آنفلوانزا با تب و میالژی (درد عضلانی) می‌باشد. در طول این فاز بیمار باکتریمی با لپتوسپیرا را نشان می دهد و ارگانیسم ها را 
می توان از Xe CSF‏ )1 جدا نمود. با این وجود علائم Ce fide‏ وجود ندارند. 

تب و میالژی ممکن است بعد از یک هفته کاهش LL‏ يا dy slay‏ سمت فاز دوم پیشرفت US‏ که علاثم به صورت سر درد 
میالژی, لرز « درد شکمی و کونژنکتیویت منتشر (یعنی قرمز شدن چشم) است. بیماری شدید می تواند به سمت کلاپس عروق» 
هموراژی, اختلال کبدی و کلیوی پیشرفت کند. لپتوسپیروزیس می تواند سیستم اعصاب مرکزی را درگیر کند و با مننژیت 
آسپتیک ویروسی اشتباه شود. 
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کشت CSF‏ در این مرحله منفی است. در مقابل» فرم یرقانی» فرم شدیدی است ( تقریباً 90۱۰ از کل عفونت های علامت دار 
است) و میزان مرگ و مير ۱۰ تا ۱۵ درصد است. هپاتیت همراه با زردی (یرقان یا بیماری ویل) در بیماران مبتلا به 
لپتوسپیروزیس شدید دیده می شود. نکروز LS‏ دیده نشده و بیماران نجات abl‏ از آسیب کبدی دائم رنج نمی برند. بیشتر 
بیماران عملکرد کامل AUS‏ را به دست می آورند. لپتوسپیروز مادرزادی با هجوم ناگهانی سر درده تب میالژی و راش منتشر 
مشخص می شود. 


ae‏ آزما ین گاهی 

میکروسکوپی 

پتوسپیراها نازک هستند و با میکروسکوپ نوری معمولی دیده نمی شوند. رنگ آمیزی گرم و رنگ آمیزی نقره هیچ یک قابل 
فان فراع انا سس تا se a‏ تکیت متا ریک فا فان ای و ها نش ا انشا از 
دارد. لپتوسپیرا را می توان در نمونه های خون در ابتدای بیماری دید. فلوروسئین آنتی بادی برای رنگ آمیزی لپتوسپیرا استفاده 
می شود اما این روش در اکثر آزمایشگاه های بالینی در دسترس نیست. 


۰ ES 
یا توئین 80 — آلبومین) به آهستگی رشد کند (زمان‎ EMI لپتوسپیرا می تواند روی محیط های کشت اختصاصی (فلجر‎ 
Job مدت طولانی یعنی۴ ماه). به هر حال بیشتر کشت ها در‎ ly تا ۲۰ درجه‎ ۲۸ clea تقسیم باکتری از ۶ تا ۱۶ ساعت در‎ 


لپتوسپیرا اینتروگانس در خون یا CSF‏ در طول ۱۰ روز از آغاز عفونت ظاهر شده و در ادرار بعد از یک هفته برای مدت طولانی 
ley ag‏ ای مره و کاس ois Gust‏ شوم و او اارشسکی سای Cath‏ مه تب با 
مشکوک هستیم بایستی چندین نمونه گرفته شود. به علاوه بازدارنده CLE‏ موجود در خون و ادرار ممکن است مان رشد 
یک یا دو قطره خون را روی محیط کشت تلقیح کرده و باکتری را کشت می دهند. نمونه ادرار را سانتریفوژ کرده و چند قطره از 
رسوب آن روی محیط کشت تلقیح کرد و رشد باکتری در محیط کشت با میکروسکوپ دارک ALB‏ بررسی می شود. 


تزوت‌های اس بر سک 
استفاده از Gay‏ های اسیدنو کلتیک در اولین diam‏ بیماری برای تشخیص لپتوسپیرا موفقیت محدودی داشته است.استفاده از 
تکنیک تکثیر اسیدنوکلئیک (برای مثال (PCR‏ حساس‌تر از روش کشت است. متأسفانه سیستم تشخیص مولکولی به طور 
معمول در دسترس نمی باشد. 


سرولوژی 

چون کشت لیتوسپیرا به محیط های اختصاصی نیاز دارد و دوره کمون طولانی است. در بیشتر آزمایشگاه ها از تست های 
سرولوژیکی استفاده می شود. روش مرجع برای همه تست های سرولوژیکی تست آگلوتیناسیون میکروسکوپی (MAT)‏ 
می‌باشد. این تست توانایی سرم بیمار را برای آگلوتیناسیون با لپتوسپیرای زنده را اندازه گیری می کند. از آنجایی که اين آزمون 
جهت سروتیپ های اختصاصی لپتوسییرا طراحی گردیده است باید از کل مجموعه al‏ ژن های لیتوسپیرایی استفاده گردد. 
آگلوتینین در خون بیماران درمان نشده در طول هفته دوم بیماری ظاهر می شوند. اگر چه اين پاسخ ممکن است برای مدت 
طولانی حدود چند ماه به تأخیر tly‏ بیماران عفونی حداقل تیتر ۱:۲۰۰ دارند و یا ممکن است به ۱:۲۵۰۰۰ و حتی بیشتر هم 
برسد. بیمارانی که با آنتی بیوتیک درمان می شوند ممکن است تولید آنتی بادی با تیتر gel‏ داشته یا Lets‏ قابل شناسایی 
نداشته باشند. آنتی بادی های آگلوتینه کننده برای چندین سال بعد از پیماری حاد قابل تشخیص هستند. 
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از اینرو حضور آنها ممکن است نشان دهنده پاسخ آنتی بادی در یک بیمار درمان شده با بیماری حاد بوده باشد و یا اينکه ناشی 
از آنتی بادی های بر جا مانده در یک شخص با یک عفونت لیتوسپیرای تشخیص داده نشده قبلی باشد. چون تست ppg tS‏ 
میکروسکوپی نیاز به اگانیسم زنده درد فقط در آزمایشگاه رفرانس انجام می شود. تست های جایگزین شامل هماگلوتیناسیون 
غیر مستقیهه آکلوتیناسیون اسلایدی و الایزا می باشد که حساسیت و اختصاصیت کمتری دارند. این تست ها برای غربال گری 
بیماران cul‏ اما واکنش مثبت باید با MAT‏ و یا 3 lous‏ کشت تأیید شود. واکنش های سرولوژیکی متقاطع با pln‏ عفونت 


cle‏ اسپیروکتالی (یعنی سیفیلیس, تب راجعه بیماری لایم ولژیونلوز آایده می شود. 


درمان. پیشکیری و کنترل 

داخل وریدی درمان شوند. داکسی سایکلین( نه پنی سیلین آمی تواند برای جلوگیری از بیماری در افرادی که در معرض 
حیوانات و آب آلوده به ادرار بودند استفاده شود. ريشه کنی لپتوسپیرا مشکل است چون بیماری در حیوانات وحشی و اهلی پخش 
می باشد. به هر حال واکسیناسیون دام ها و حیوانات دست آموز در کاهش شیوع بیماری در این جمعیت ها و متعاقب آنها انسان 


ها موفقیت آمیز بوده است. کنترل جونده ها در حذف لیتوسپیراها در کشورها موّثر بوده است. 
خلاصه: 


خلاصه‌ی ترپونما 


فیزیولوژی و ساختار 

اسپیروکت Sib‏ و مارپیچی با رنگ آمیزی گرم یا گیمسا مشاهده نمی‌شود ولی با میکروسکوپ زمینه تاریک 
pls‏ رویت است. 

فقط بر روی سلول‌های کشت انتخابی رشد می‌کند. 


فاکتورهای ویرولانس 

پروتئین cle‏ غشای خارجی موجب افزایش اتصال ay‏ سلول های میزبان می شوند. هیالورونیداز ممکن است 
موجب تسهیل انفیلتراسیون دور عروقی شود. 

پوشش فیبرونکتین محافظتی ade‏ فاگوسیتوز محسوب می‌شود. 

تخریب بافتی عمدتا منجر به پاسخ ایمنی میزبان علیه عفونت می‌شود. 


اپیدمیولوژی 

انسان تنها مخزن طبیعی بیماری است. 

سیفیلیس مقاربتی از طربق تماس جنسی یا مادرزادی منتقل می شود. بیماران در مسرض خطر شامل OL‏ 
فعال از نظر جنسی و کودکان متولد از مادران دارای بیماری فعال می باشد. 

plo‏ عفونت های ترپونما از طریق تماس غشاهای مخاطی با ضایعات عفونی منتقل می شود. 

بیماران در معرض bs‏ کودکان یا بالفین در معرض تماس با ضایعات عفونی هستند. سیفیلیس مادرزادی نادر 


است. 
سیفیلیس مقاربتی در سراسر جهان شایع است. سیفیلیس انندمیک ( بژل) در نواحی بیابانی و معتدل آفریقای 
شمالی خاورمیانه و استرالیای شمالی روی می دهد. JL‏ در نواحی گرمسیری یا بیابانی La BT‏ آمریکای جنوبی و 
اندونزی روی می دهد. 

Key‏ در نواحی گرمسیری آمریکای مرکزی و جنوبی مشاهده می شود. 

هیچ رویداد فصلی خاصی ندارد. 


بیماری ها 


۳۳ 


0 


فصل هندهم :ترپونماء بور cL‏ لپتوسپیرا 


سیفیلیس مقاربتی (ترپونما پالیدوم زبرگونه پالیدوم) 

سیفیلیس اندمیک یا بژل (ترپونما پالیدوم زیر گونه اندومیکوم) 
jl‏ (ترپونما پالیدوم زیرگونه پرتنوئه) 

پینتا (ترپونما کاراتئوم) 


تشخ 
میکروسکوپی (زمینه تاریک یا (DFA‏ 9 سرولوژی (مراجعه به Jose‏ ۱۷-۳) 


درمان» کنترل و پیشگیری 

پنی سیلین داروی انتخابی است و چنان چه بیمار به پنی سیلین حساس باشد از تتراسایکلین یا داکسی سایکلین 
استفاده می شود. 

LL‏ آموزش صحیح جنسی داده شود و شرکای جنسی فرد آلوده درمان شود. 

سیفیلیس اندمیک» jb‏ و پینتا را از طریق VO‏ بردن معبارهای بهداشت عمومی (درمان و آموزش) می توان کمتر 
کرد. با این وجود تلاش های مستمر لازم است. 


۳۳۵ 


خلاصه‌ی عفونت‌های بورلیا 

فیزیولوژی و ساختار 

شوند (مانند گیمسا و رایت) قابل ریت هستند. می تواند در 
محیط کشت رشد نماید. باکتری ها میکروآثروفیل بوده و 
دارای نیازمندی cle‏ غذایی پیچیده می باشند. 


فاکتورهای ویرولانس 

عامل بورلیای تب راجعه قادر به تغییر آنتی ژنی و فرار از 
پالايش ایمنی است. 

دوره های تب و بدون تب از تغییرات آنتی ژنی ناشی می شود. 
فعالیت ایمنی علیه عامل بیماری ee‏ ممکن است مسئول 
علائم بیماری بالینی باشد. 


اپیدمیولوژی 

تب راجعه اپیدمیک: انتقال غیرمستقیم از فردی به فرد دیگر» 
مخزن انسان, ناقل شپش بدن انسان 

تب راجعه اندمیک: انتقال از جوندگان به انسان» مخزن: 
جوندگان» پستانداران کوچک AS‏ های نرم» ناقل: کنه های 
نرم 

افراد در معرض خطر تب راجعه اپیدمیک fold‏ افرادی که در 
معرض شیش های آلوده هستند. 

(بیماری اپیدمی) در شرایط پر جمعیت و غیر بهداشتی و افراد 
در معرض aS‏ ها (بیماری اندمیک) در نواحی روستایی هستند. 
بیماری لایم: انتقال از طریق گزش aS‏ های سخت آلوده از 
جوندگان به انسان 

مخزن: جوندگان» گوزن» کنه سخت 

ناقل: گونه های مختلف ایگزودس پرسولاکتوس در شرق 
اروپا و آسیا 
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افراد در معرض خطر برای بیماری لایم شامل آنهایی است که 
رویداد فصلی در ارتباط با الگوهای تغذیه ای ناقلین است. اکثر 


بیماری ها 

تب راجعه اپیدمیک (عامل اتیولوژی بورلیا رکورنتیس) 

تب راجعه اندمیک (بسیاری از گونه های بورلیا) 

بیماری لایم عامل آن بورلیا بورگدورفری است که در ایالات 
منتحده 9 اروپا مشاهده می شود. 

بورلیاگارینی و بورلیا افضلی در lw!‏ و اروپا عامل لایم هستند. 


درمان. کنترل و پیشگیری 


برای تب راجعه. درمان بااستفاده از تتراسایکلین یا 
اریترومایسین صورت می گیرد. 

برای بیماری لایم» در مراحل اولیه gle‏ با استفاده از 
آموکسی سیلین, تتراسایکلین» سفوروکسیم و مراحل تأخیری با 
استفاده از پنی سیلین يا سفتریاکسون SSD‏ وریدی صورت 


می گیرد. 
تماس با بندپا ناقل Ub‏ کمتر انجام شود که با استفاده از AUS‏ 
کش ها و پوشیدن لباس های محافظ امکان پذیراست. 
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خلاصه‌ی لبتوسپیرا 

فیزیولوژی و ساختار 

تاکسونومی پیچیده با بسیاری از گونه ها و زیرگونه 

اسپیروکت cle‏ نازک و مارپیچی. یک یا هر دو انتها قلابی JSS‏ هوازی اجباری» رشد آرام در کشت 
فاکتورهای ویرولانس 

تهاجم مستقیم و تکثیر در بافت ها 

گلومرولونفریت ایمیون کمپلکس 


اپیدمیولوژی 

در ایالات متحده مخزن: جوندگان ( به ویژه موش فاضلاب)» سگ cla‏ حیوانات مزرعه و حیوانات وحشی 

انسان: میزبان تصادفی نهایی 

ارگانیزم می تواند از طریق شکاف cle‏ کوچک اپیدرم وارد پوست شود. 

افراد از طریق آب cle‏ آلوده به ادرار حیوانات بیمار يا دستکاری بافت های این حیوانات با لیتوسپیرا آلوده می 
شوند. 

افراد در معرض خطر آنهایی هستند که در معرض رودهاء رودخانه ها و Ol‏ های ساکن آلوده در نواحی پر جمعیت 
دامپزشکان نیز در معرض خطر قرار دارند. 

عفونت در ایالات متحده نادر است اما در سراسر جهان شیوع دارد. 

بیماری در طی ماه های گرم سال بیشتر شایع است. 


بیماری ها 

سندرم شبه سرماخوردگی» ملایم 

لپتوسپیروز سیستمیک با مننژیت آسپتیک 

بیماری by‏ همراه با کلاپس عروقی, ترومبوسایتوپنی» هموراژی, هپاتیت و اختلال در عملکرد AdS‏ 


میکروسکوپی مفید نیست» کشت خون يا CSF‏ در ۷ تا ۱۰ روز اول بیماری مفید است. تست سرولوژی MAT‏ 
تسیتا حساس و ویفگی دارد اما قابل دسترس نیست. تست ELISA‏ مفید است:و برای غربالگری بیماران 
استفاده می شود. 


درمان. کنترل و پیشکیری 

درمان عفونت هاء پنی سیلین یا داکسی سیلین 

داکسی سیلین ( نه پنی سیلین) برای پروفیلاکسی استفاده می شود. 
گله دام ها و حیوانات اهلی دست آموز Sub‏ واکسینه شوند. 
جوندگان Lb‏ تحت کنترل قرار گيرند. 
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فصل هجدهم: ریکتزیا و اورینتیا؛ ارلیشیاء آناپلاسما و کو کسیلا 


فصل هجدهم 
ریکتزیا و lets jal‏ ارلیشیا؛ آناپلاسما و کو کسیلا 


اهداف فصل 
دانشجویان با مطالعه این فصل قادر خواهند بود: 
- در مورد خصوصیات ساختاری و کشت ریکتزیا و اورینتیء ارلیشیاء آناپلاسما و کوکسیلا توضیح دهند. 
- اعضای جنسهای ریکتزیا و اورینتی؛ ارلیشیاه آناپلاسما و کوکسیلا را نام ببرند. 
- عوامل بیماریزایی ریکتزیا و اورینتیء ارلیشیاء آناپلاسما و کوکسیلا را شرح دهند. 
- پاتوژنز و بیماریهای ناشی از ریکتزیا و اورینتیاء ارلیشیا؛ آناپلاسما و کوکسیلا را شرح دهند. 


- روشهای تشخیص, درمان و پیشگیری عفونتهای ریکتزیا و اورینتیه ارلیشیاء آناپلاسما و کوکسیلا را توضیح دهند. 


ریکتزیا و اورینتبا 

ریکتزیاه اورینتیا؛ ارلیشیا و کوکسیلا باسیل های گرم منفی» هوازی انگل داخل سلولی اجباری می باشند. به همین دلیل Legal‏ را 
در یک خانواده تقسیم بندی نموده اند. پس از گذشت مدتی تجزیه و آنالیز DNA‏ نشان داد که این تقسیم بندی خیلی صحیح 
نبوده است. به همین دلیل در این بخش هر کدام از آنها جداگانه بررسی می شوند: ریکتزیا به دو جنس (ریکتزیا و اورینتیا) و 
ارلیشیا به دو جنس (ارلیشیا و آناپلاسما) تقسیم می‌شوند. 

به دلایلی در ابتدا تصور می شد که منشاء باکتری های خانواده ریکتزیاسیه ویروس ها هستند. از جمله آن دلایل به اندازه 
کوچک ارگانیسم‌هاء رنگ پذیری خیلی کم و سخت با رنگ گرم و رشد داخل سلولی در سلول های یوکاریوتیک اشاره شده 
است. از طرفی بنا به دلایل زیر آنها را جزء باکتری ها تقسیم بندی می نمایند: (۱) شباهت ساختمانی dy‏ باسیل های گرم منفی 
(۲) وجود DNA‏ و RNA‏ و همچنین وجود ریبوزوم جهت سنتز پروتئین های موردنیاز و وجود آنزیم های چرخه کربس» (۳) 
تکثیر به صورت تقسیم دوتایی و (۴) ممانعت از رشد آنها توسط آنتی بیوتیک ها ( تتراسایکلین- کلرامفنیکل). گونه های پاتوژن 
LS,‏ و آورینتیا در حیوانات و مخزن بند پا (مانند کک- مایت» شپش و (AS‏ منتقل می شوند. انسان میزبان اتفاقی است. گونه 
cle‏ ریکتزیا به دو گروه تقسیم می‌شوند: گروه تیفوسی و گروه تب خالدار. اغلب گونه‌های بیماری‌زا برای انسان در جدول ۱۸۱ 
و شکل ۱۸-۱خلاصه شده اند. 

اغلب گونه های ریکتزیا در میزبان بندپا نگهداری و به نسل های بعدی منتقل می شوند. استثناء در این گروه 
ریکتزیا پرووازکی است که میزبان خود را که شپش انسان است می کشد. انتشار بیماری های ناشی از ریکتزیاها بر 
اساس ناقل /میزبان بندپا تعیین می گردد. اکنر عفونتهای دارای ناقل کنه ای (مانند تب gle‏ دانه دار) پراکندگی 
جغرافیایی محدودی دارند» در حالی که عفونت cle‏ ریکتزیایی مرتبط با سایر Jb‏ ها te‏ شپش (ریکتزیا 
پرووازکی)» SF‏ (ریکتزیا (LAS‏ و مایت (ریکتزیا آکاری» اورینتیا تسوتسوگاموشی) انتشار جهانی دارند. 


فیزیولوژی و ساختار 

ریکتزیا و bie rel‏ دارای ساختمانی مشابه با باسیل cle‏ گرم منفی می‌باشند. دارای یک لایه پپتیدوگلیکان و لیبوپلی 
PS) lst‏ اس لها کات یک AN‏ کیک فده یا oil bel‏ مار تا ای Sale‏ 
Sel‏ کنیع اس مرا قافن یه میت و کلیکای و thea)‏ سارت اس با Lage‏ فاد قار که بودواو 
cal‏ ساکع تویتط یسک pi TN‏ یه یی el abil‏ بآ ماه ی خی HL)‏ 
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فصل هجدهم: ریکتزیا و اورینتیا؛ ارلیشیا آناپلاسما و کو کسیلا 


زنگ‌آمیزی گیمسا با گیمقر انتفاده مس شوه اشکل ۱۸-۷ هرا |e SRS, Lyla‏ یس به خود هی ASS‏ 
ریکتزیا و اورینتیا به صورت انگل اجباری داخل سلولی هستند. 


جدول ۱۸-۱: توزیع ریکتزیاء اورینتیا و کوکسیلاهای مرتبط با بیماری انسانی 


ار گانیزم 
گروه تب دانه دار 


ریکتزیا ریکتزی R.rickettsil‏ 


ریکتزیا آکاری 1۳.217 


ریکتزیا کونوری 1.00۳01 


ریکتزیا آفریکائه R.africae‏ 
ریکتزیا سیبریکا R.sibrica‏ 
ریکتزیا ژاپونیکا R.japonica‏ 
ریکتزیا استرالیس R.australis‏ 


گروه تیفوس 


ریکتزیا پرووازکی R.prowazekii‏ 


ریکتزیا تایفی R.typhi‏ 
گروه تیفوس بوته زار 


اورینتی | نسوتسوگاموی 


O.tsutsugamushi 


بیماری انسانی 


تب دانه‌دار کوههای راکی 


آبله ریکتزیایی 
تب دانه‌دار مدیترانه‌ای 


تب گزش کنه آفریقایی 
تیفوس کنه سیبری 
تب دانه دار ژاپنی 


تیفوس کنه استرالیایی 


تیفوس آپیدمیک 
تیفوس راجعه 

تیفوس اسپورادیک 
ینوس موی (Sl‏ 


تیفوس بوته‌زار 


۳۳۹ 


توزیع 


نیمکره غربی 

loo سراسر‎ 

جنوب غربی 

آفریقای شرقی و جنوبی 
سیبری. Sle‏ چین شمالی 
استرالیا 


سراسر loo‏ 
سراسر دنیا 
ایالات متحده 


Ld سراسر‎ 


آسیا» جزایر اقیانوس آرام 


“uReform 


فصل هجدهم: ریکتزیا و اورینتیاء ار لیشیاء آناپلاسما و 95 کسیلا 


شکل ۱۸-۱: اپیدمیولوزی عفونت‌های ریکتزیا و اورنیتیا 


شکل ۱۸-۲: رنگ‌آمیزی گیمنز از کست بافت سلول‌های آلوده به تب‌های دانه‌دار گروه ریکتزیا 


ریکتزیا و اورینتیا سلول های ان دوتلیال را تحریک کرده تا مانند یک فاگوسیت جهت در برگرفتن این ارگانیسم 
داخل فاگوزوم و درون سازی آن عمل می کند. اگر باکتری فوراً خود را از فاگوزوم خارج نکند به علت فعالیت های 
آنزیماتیک متلاشی می شود. ولی به علت داشتن فسغولیپاز ۸ قادر به pad‏ دیواره فاگوزوم و AS‏ آزاد در 
سیتویلاسم است. لازم به ذکر است که تقسیم دوتایی dy‏ آهستگی و در مدت زمان ٩‏ تا ۱۲ ساعت صورت می‌گیرد. 
اورینتیا و گروه تب های خالدار ریکتزیا در سیتوپلاسم و هسته سلول آلوده رشد می‌کنند و در ریه انسان از میان 
yucca gta‏ هی ف و رمق ل کنروو یی تا رسای که عسای سل نو اوه هرگ موی 
اتفاق بیافتد و باکتری ها رها شوند در سیتوپلاسم سلول قرار دارند. به محض این که باکتری‌ها از سلول میزبان رها 
eee‏ رای مر 
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فصل هجدهم: ریکتزیا 9 اورینتا؛ ارلیشیاء آناپلاسما و کو کسیلا 


ژنوم ریکتزیا پرووازکی و ریکتزیا کونوری تعیین توالی شده و اطلاعاتی را در مورد ماهیت انگلی باکتری در اختیار ما 
قرار داده است. این باکتری ها قادر به سنتز پروتئین و تولید آدنوزین تری فسفات (ATP)‏ به وسیله چرخه تری 
کربوکسیلیک اسید هستند. ریکتزیا پرووازکی در داخل سلول تکثیر و تجمع پیدا کرده تا این که آن را لیز کرده و 
آزاد شده و وارد lad‏ سیتوپلاسمی می‌شوند. کوکسیلا در داخل سلول در فاگولیزوزوم باقی مانده و با وجود شرایط 
اسیدی داخل آن تکثیر می‌نماید. البته به نظر می‌رسد که اين باکتری ها از انرژی سلول میزبان استفاده می‌کنند. 


ریکتزیا ریکتزی 

ایمنی و PIPL‏ 

مهم‌ترین پاتوژن انسانی در آمریکا ریکتزیا ریکتزی می باشد که ole‏ تب دانه دار کوه‌های راکی است. هیچ 
مدرکی Sb‏ بر تولید توکسین یا پاسخ ایمنی که مستول تظاهرات پاتولوزیک در تب asl cle‏ دار کوه های راکی 
می باشد وجود ندارد. تظاهرات اولیه بیماری در اشر تکثیر ارگانیسم در داخل سلول های اندوتلیال شریان ها و 
وریدهای خونی صورت می گیرد. در نتیجه رشد داخل سلول های مذکور باعث صدمات بافتی در آن ناحیه شده و 
در نتیجه باعث خروج و نشت ترکیبات خونی از داخل Las)‏ می شوند. کاهش حجم خون و همچنین کاهش 
پروتئین های آن prio‏ به خارج شدن ale‏ پلاسما ay‏ داخل بافت‌ها شده و در a, aout‏ کاهش gle‏ خون بافت‌ها 
منجر و در آخر Gel:‏ نقص در بافت‌ها می‌شود. پاسخ ایمنی میزبان به عفونت بر اساس سایتوکاین های واسط در 
مرگ داخل سلولی و پاکسازی به وسیله لنفوسیت های سایتوتوکسیک CDs”‏ مثبت است. 


اپیدمیولوژی 
سالانه حدود۰ ۵۰۰-۱۰۰ مورد ثبت شده از بیماری تب کوه های راکی در آمریکا گزارش می شود. مخزن اصلی و 


ناقل ریکتزیا ریکتزی کنه های سخت هستند. این ارگانیسم به وسیله سلول تخم در بین کنه ها منتقل شده و به 
نسل های بعدی منتقل می‌شود. پستانداران مخصوصاً جوندگان وحشی می‌توانند به عنوان مخزن بیماری در آیند اما 
این مخزن حیوانی مانند چرخه انسانی - کنه مهم نمی‌باشد. 

این بیماری به هنگام تغذیه cle aS‏ بالغ از بدن انسان به انسان دیگری منتقل می شود. بیش از ٩۰‏ درصد عفونت 
cle‏ ناشی از این ارگانیسم درفصول lay‏ وتابستان روی می دهد. این زمان مقارن با اوج فعالیت کنه هاست. برای 
مبتلایان به بیماری باید شخص مدت زیادی در مسرض کنه cle‏ آلوده قرار گیرند (۶ ساعت یا بیشتر). ریکتزیای 
غیر بیماری زا به وسیله خوردن خون توسط کنه فعال شده و سپس از غدد بزافی کنه به جریان خون انسان وارد 
شده و باعث عفونت انسانی می‌شوند. 


بیماری های کلینیکی 

علائم کلینیکی بیماری پس از ۲ تا ۱۳ روز از گزش کنه شروع می شود (متوسط ۷ روز) (جدول ۱۸-۲). بیمار 
ممکن است هیچ خاطره ای از گزبدن کنه به باد نداشته باشد. تظاهر بیماری به صورت تب بالا و لر: سر درد و 
درد عضلانی بروز می کند. راش ها پس از ۳ روز ظاهر شده و از فرم ماکولار به فرم پتشیا تبدیل می شود. این 
راش ها در ابتدا در اندام های انتهایی بروز کرده و سپس در AS‏ منتشر می شوند. کف دست و پاویامچ دست و پا 
است. در صورت تاخیر در تشخیص بیماری عوارض ناشی از بیماری و همچنین بروز راش های اختصاصی افزایش 
بیشتری می wb‏ 
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فصل هجدهم: ریکتزیا و اورینتیا؛ ارلیشیاء آناپلاسما و کو کسیلا 


تشخیص آزمایشگاهی 
ES‏ ۰ 


باکتری را می توان از کست بافت ها و همچنین تخم مرغ جنین دار جدا نمود. جداسازی باکتری اختصاصاً در 
آزمایشگاه های رفرانس صورت می گیرد. چرا که به علت رشد خیلی کم میکروب کشت آن در موارد نادر انجام می 
شود. ولی روش میکروسکوپی» سرولوژی و PCR‏ روش های رایج در آزمایشگاه های تشخیصی است و خطر 
کمتری نسبت به کار بر روی کشت زنده دارد. 


میکروسکوپی 

به علت این که ریکتزیاها رنگ گرم را به سختی به خود می‌گیرند از رنگ آمیزی گیمسا یا گیمنز استفاده می‌شود. 
آنتی بادی‌های نشان‌دار شده فلورسنت در نمونه های بیوپسی بافتی به کار می‌رود. این روش شناسایی آنتی ژن‌های 
ریکتزیا سریع بوده و یک روش اختصاصی برای tel‏ تشخیص بالینی تب دانه دار کوه‌های راکی است. 


جدول ۱۸-۲: pmo‏ بالینی بیماری‌های انسانی ناشی از گونه‌های ریکتزیا؛ اورینتیا 


3 2 — & 
a‏ ۱ 34 
بیماری [ و 4 تظاهرات بالینی راش ها hel‏ 9 
yy XR 3‏ = ~ 
تب دانه دا | ah efen‏ اه 
1 ر کوهههای راکی بروز ناگهانی» تب. ej‏ سردرد» ۰ درصد ماکولار از ۱ 
B alist ie Gs ۷ Rocky mountain‏ ۱ خیر ۱۰-۳۵ 
ee - - spotted fever‏ 
abl‏ ریکتزیایی jo» ate‏ ناگهانی» تب» لره سر درد. ۱ ۱۰۰ درصد. پاپولو ۳ Fe:‏ 
pox‏ ۲۱01009121 درد عضلانی» ترس از نور وزیکولار ژنرالیزه ۱ 
تیفوس: اپیدمیک ۸ بروز ناگهانی» jy) rear‏ سردردء ۴۰-۰ در صدء ماکولار از ۳1 y‏ 
Typhus Epidemic‏ درد عضلانی. درد مفاصل مرکز & خارج بدن : 
تیفوس: آندمیک بروز تدربجی» تب» لرزه سر درده | ۵۰ درصدء راش 
Y-\¥ ۱‏ ۱ خیر کم 
Typhus Endemic‏ درد عضلانی» سرفه ماکولوپاپولار بر روی تنه 
تیفوس اسکراب بروز ناگهانی» تب» jy)‏ سر درد» ۰ درصلد» راش ۲ 
۱۰-۲ ین ۱-۵ 
Typhus scrub‏ درد عضلانی ماکولوپاپولار مرکزی 


سرولوژی 

روش clr‏ تشخیصی adel‏ برای شناسایی عامل تب کوه های راکی روش های سرولوژیکی هستند. تست وبل فلیکس 
(آگلوتیناسیون با آنتی ژن های پروتتوس) برای تشخیص عفونت های ریکتزیایی کاربرد داشته است ولی هم اکنون این تست به 
ple cle‏ حساسیت و عدم اختصاصیت کاربرد ندارد. شایع ترین تستی که برای تشخیص آنتی بادی cle‏ اختصاصی ریکتزیایی 
کاربرد دارد تست میکروایمونوفلورسانس (MIP)‏ است. این تست آنتی بادی بر ضد پروتئین‌های غشای خارجی و A‏ ژن 
لیپوپلی ساکارید را شناسایی می‌کند. از آنجایی که آنتی ژن لیپوپلی ساکارید مشسترک میان گونه های ریکتزبا است؛ تست 
انز ای و شم بالات بای کین گوها بایت انا رک ای gas cll‏ سل توت هه 


است. 
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فصل هجدهم: ریکتزیا 9 cas sol‏ ارلیشیاء آناپلاسما و کو کسیلا 


تشخیص مولکولی 

استفاده از پروب های نوکلتیک اسید هم از روش cle‏ مناسب تشخیصی است. البته به کارگیری روش‌های مولکولی فقط در 
آزمایشگاه‌های رفرانس صورت گرفته و قابل انجام در plod‏ مراکز آزمایشگاهی نیست. PCR‏ برای شناسایی اهداف ژنی مختلف 
مثل سکانس ژنی برای پروتئین‌های غشای خارجی لیپوپروتئین. (RNA) LOSRNA‏ استفاده می‌شود. این تست‌ها WLS‏ 
اختصاصی نیستند بنابراین برای تعیین گونه‌ها نیاز به تست‌های بیشتر است. 


درمان؛ پیشکیری و کنترل 

ریکتزیاها حساس به تراسایکلین [منندداکسی سایکلین) و فلوروکوئینولون (سیپروفلوکساسین) هستند J Sid WS‏ فعالیت در 
In vitro‏ بر ضد ریکتزیا دارد ولی استفاده از آن برای درمان عفونت ها مربوط به شیوع بالای عود در مقابل داکسی سایکلین 
علاثم بالینی کلیدی (مانند راش‌های پوستی) Sys‏ پدیدار شده يا اصلا دیده نشوند این مسئله باعث تأخیر در درمان شده و پیش 
آگهی خوبی نخواهد داشت. به علاوه نتایج آزمایشات سرولوژیک در ۲ تا ۴ هفته پس از تهاجم بیماری قابل تشسخیص نیستند 
بنابراین این مسئله نیز باعث تاخیر در شروع درمان می شود. به هر حال مرگ و pro‏ ناشی از بیماری در نتيجه ple‏ تشخیص به 
موقع و همچنین PE‏ درمان مناسب افزایش خواهد یافت. 


هیچ واکسنی علیه بیماری تب دانه دار وجود ندارد. از oly‏ های پیشگیری مناسب می‌توان به موارد زیر اشاره کرد: 

پرهیز از ورود به مناطق آلوده و واجد کنه های ناقل» استفاده از لباس‌های محافظ استفاده از حشره کش های تجاری و دور 
کردن کنه‌های مهاجم در بعضی از مواقع به علت این که کنه‌ها تا مدت ۴ سال بدون تغذیه زنده می مانند از بین بردن کامل 
آنها با مشکل مواجه می‌شود. 


plo‏ ریکتزیاهای مولد تب دانه‌دار 

TAG LAGS yy ۱۸-۱ در اسان من شود (جتول‎ lag sel del) bal در گروه ون‎ US), Kaas gas fle 
هط‎ ten کوش‎ Le tax deny ye el gy خقوه را‎ euleks lols al aus eal cbse alll seal 
مایت ها آغاز شده و در بین مایت ها انتقال باکتری توسط تخم و از نسلی به نسل دیگر صورت می گیرد. انسان به عنوان‎ 
صورت‎ dy میزبان اتفاقی بوده و در صورت گزیده شدن توسط مایت های آلوده به بیماری مبتلا می شود. یعنی چرخه بیماری‎ 
حیوان» انگل خارجی (اکتوپارازیت) است.‎ 

علائم کلینیکی عفونت ناشی از ریکتزیا آکاری به صورت دوگانه است. ابتدا یک پاپول در محل گزش مایت در روی پوست 
انسان ایجاد می شود و اين پاپول معمولا یک هفته پس از گزش ظاهر شده و سریعا به یک زخم تبدیل شده و منجر به تشکیل 
اسکار می شود. در طول این مدت ریکتزیا به صورت فراگیر در بدن پخش می شود. بعد از گذشت یک دوره۷تا ۲۴ روزه (متوسط 
(jg) ۱۴ LA‏ مرحله دوم بیماری آغاز می‌شود. علائم اين دوره به صورت ناگهانی و برق آسا بروز می کند. تب VL‏ سر درد شدید. 
سرما و عرق شدید و درد عضلانی و نورگریزی از علائم این دوره است. راش‌های پاپولووزیکولر در مدت ۲ تا ۳ روز SSS‏ 
می‌شود. مانند آبله. پیشرفت این راش‌ها در اين مرحله دیده می‌شود. به طوری که تشکیل وزیکول و در نهایت تورم و ایجاد زخم 
برجسته و تاولی در پوست دیده می‌شود. علی رغم ظهور راش های منتشره بیماری ریکتزیا یا آبله ای معمولاً یک بیماری خود 
محدود شونده است و حتی بدون درمان پس از ۲ تا ۳ هفته بهبودی کامل حاصل می‌شود. درمان اختصاصی با داکسی سایکلین 
و کلرامفنیکل CE po‏ بهبودی را افزایش می‌دهد. 
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ریکتزیا پرووازکی 

اپیدمیولوژی 

ریکتزیا پروواز کی عامل تیفوس اپیدمیک است. همچنین تیفوس شپشی هم نامیده می شود چرا که ناقل اختصاصی آن به انسان 
شپش بدن انسان ( پدیکولوس هومونوس) می باشد. بر خلاف ple‏ بیماری های ریکتزیایی؛ در این مورد انسان به عنوان 
مخزن اولیه تیفوس شناخته شده است. این بیماری بیشتر در بین افرادی که در مناطق پر جمعیت و پر ازدحام و شرایط بهداشتی 
نامناسب زندگی می SUS‏ دیده می شود. همچنین در زمان جنگ و قحطی و GLY‏ طبیعی بروز آنها بیشتر می شود. شپش در 
آثر عفونت با ارگانیسم پس از ۲ تا ۳ هفته می میرد. همچنین باکتری را از سلول تخم به نسل بعدی منتقل نمی کند. 

ممکن است SS‏ های سنجاب ها بتوانند بیماری را در انسان ایجاد JUS‏ در بعضی مناطق که dy‏ صورت تک pS‏ است بوسیله 
ریکتزیا ریکتزی و توسط SS‏ ها در انسان Ley)‏ بیماری می AS‏ 

عود و بازگشت اين بیماری در بین مردم مبتلا پس از گذشت چندین سال ممکن است اتفاق بیفتد ) بیماری بریل زینسر). در 
طی جنگ جهانی دوم مهاجرانی که از اروپای شرقی به آمریکا آمده بودند باعث شیوع بیماری در آمریکا شدند. 


بیماری بالینی 

در Ub‏ یک بررسی در آفريقا در مورد تیفوس اپیدمیک مشخص شده که علائم بالینی پس از طی دوره کمون ۲ تا ۲۰ روزه 
(متوسط ۸ روز) بروز می‌کنند. بیشتر بیماران در مرحله ابتدایی دارای علائم pe‏ اختصاصی بیماری هستند ولی پس از ۱ تا ۳ روز 
علائمی مانند تب Wh‏ سر درد شدید و دیگر علائم همچون احساس لرز و سرماء درد عضلانی» درد مفاصل و بی اشتهایی 
رانشان می دهند. کمتر از ۴۰ درصد بیماران دارای راش های پتشیال یا ماکولار هستند. aS)‏ های سیاه پوستی هم بروز می کند. 


عوارض تیفوس اپیدمیک شامل میوکاردیت و JMS!‏ در سیستم عصبی مرکزی بروز می کند. میزان مرگ و میر در تیفوس 
اپیدمیک در بعضی مناطق بیش از ۶۶ درصد گزارش شده است. این میزان مرگ و pro‏ ناشی از کمبود امکانات بهداشتیء تغذیه 
نامناسب, زندگی در مناطق پر جمعیت و مکان های pe‏ بهداشتی» pre‏ درمان داروبی و مراقبت های بهداشتی مناسب می باشد. 
در بیماران دمای بدن پس از ۲ هفته به حالت طبیعی برگشته ولی دوره نقاهت بیماری حدودماه يا بیشتر طول می‌کشد. 

نکته مهم این است که واکنش مجدد و یا عود و برگشت تیفوس اپیدمیک (بیماری بریل زینسر) سال ها پس از شروع بیماری 
اولیه می تواند پیش ul‏ در بعضی مواقع بیماری تیفوس اپیدمیک که به صورت ملایم تر بروز می کند دوره نقاهت بیماری 
کوتاه تر می شود. 


تشخیص آزمایشگاهی 
۳ روش تشخیصی مناسب جهت شناسایی ریکتزیا پرووازکی است. 


درمان. پیشگیری و کنترل 

کلرامفنیکل و تتراسایکلین در درمان بیماری فوق العاده موّثر هستند. به هر JE‏ درمان دارویی مناسب Lb‏ هم زمان با روش 
های پیشگیری و کنترل جمعیت شپش ها صورت گیرد. همچنین واکسن ضد تیفوسی غیر فعال دسترس است که از آن در 
مناطقی که خطر بروز بیماری بالاست می توان استفاده کرد. 


ریکتزیا تیفی 

اپیدمیولوژی 

تیفوس اندمیک يا تیفوس موشی توسط ریکتزیا LAS‏ به وجود می‌آید. جوندگان به عنوان مخزن بیماری بوده و گونه ای 
از کک خرگوش (گزنوپسیلا کثوپیس) ناقل اصلی آن است. SS‏ گربه (کتنوسفالیدس فلیس) که باعث انتقال عفونت در گربه ها 
اپوسوم. راکون و راسو می شود یک ناقل شناخته و مهم است. بیشترین موارد بیماری در ماه های گرم سال رخ می دهد. 
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بیماری های بالینی 

دوره کمون ریکتزیا تیفی از ۷ تا ۱۴ روز می باشد. علائم به صورت ناگهانی و با تب» سر درد yd‏ لر درد عضلانی و تهوع 
بروز می نماید. راش های مشخص در نیمی از بیماران بروز می کند. این راش ها مشخصاً به ناحیه قفسه سینه و نواحی شکمی 
دوه لا gh os lec‏ انیت توا algal‏ اند مت و کف با را هم تاد تباید یساش سب ولا با علایم 
نامشخص بروز می US‏ که در کمتر از ۳ هفته از بروز بیماری در بیماران درمان نشده علائم بروز می AS‏ 


1S a‏ آزما ین گاهی 
تست IFA‏ در تأیید و تشخیص بیماری تیفوس موشی به کار می رود. افزایش چهار برابر در تیتر آنتی بادی و یا تیتر در حدود 
۸ ۱ معمولا قابل تشخیص در بیماران مبتلا پس از ۱ تا ۲ هفته از تهاجم بیماری است. 


درمان, پیشگیری و کنترل 

تتراسایکلین» داکسی سایکلین و کلرامفنیکل موّثرترین داروها جهت درمان تیفوس موشی هستند. به طوری که بیماران به 
سرعت به آنها جواب می‌دهند. ay‏ علت گسترش وسیع ناقل بیماری تیفوس اندمیک کنترل و پیشگیری بیماری مشکل است. 
همچنین Lb‏ جوندگان مخزن بیماری هم کنترل شوند. هیچ واکسن موّثری علیه بیماری موجود نمی‌باشد. 


اورینتیا تسوتسوگاموشی 
این باکتری قبلا جزء ریکتزیاها تقسیم بندی شده و عامل تیفوس اسکراب است. این بیماری توسط مایت ها به انسان منتقل 
می شود ( مایت قرمزء چیگر). مخزن بیماری جمعیت مایت ها هستند که باکتری به وسیله سلول تخم در بین نسل های متوالی 
منتقل می شود. به علت این که مایت ها در طول زندگی خود فقط یک بار از جوندگان مخزن تغذیه می کنند به همین علت 
جوندگان به عنوان مخزن اصلی بیماری برای انسان در نظر گرفته نمی شوند. اين بیماری در ساکنان مناطق شرق آسیا؛ استرالیه 
ژاپن و جزایر اقیانوس آرام گزارش شده است. 
این بیماری پس از طی دوره کمون ۶-۱۸ روزه (به طور متوسط ۱۰-۱۲ (jg)‏ به صورت ناگهانی با علائمی از قبیل سر درد 
شدید» تب و درد عضلانی بروز می نماید. تبدیل راش های ماکولار به راش های پاپولار در تنه ی کمتر از نیمی از بیماران و 
همچنین به صورت انتشار از مرکز به اطراف در نواحی انتهایی هم گزارش شده است. لنفادنوپاتی, اسپلینومگالی» عوارض سیستم 
عصبی مرکزی و نارسایی قلبی هم می تواند بروز نماید. تب در بیماران درمان نشده پس از ۲ تا ۳ هفته ناپدید می‌شود. تب در 
Oly tls ale lala fle ala celba lout Alea‏ و he‏ وه وفع oO‏ که به رسب ها نارود 
می آید و پاسخ خوبی به cul‏ داروها داده می شود. هیچ واکسنی علیه بیماری در دسترس نیست. برای پیشگیری و جلوگیری از 
ابتلا به بیماری باید با پوشیدن لباس های محافظ و استفاده از حشره کش cle‏ مناسب و همچنین دوری از برخورد با مایت ها 
از Sylow jay‏ جلوگیری نمود. 
خلاصه 

خلاصه‌ی ریکتزیا ریکتزی 

فیزیولوژی و ساختار 

باکتری های درون سلولی کوچک 

به سختی با رنگ گرم رنگ می شوند. رنگ آمیزی گیمسا و گیمنز بهتر است. 

همانندسازی در سیتوپلاسم و هسته سلول های آلوده اتفاق می افتد. 

ویرولانس 

رشد درون سلولی باکتری را از دسترس ایمنی مصون می دارد. 

در سلول cle‏ اندوتلیال تکثیر یافته و ایجاد واسکولیت می کند. 

اپیدمیولوژی 
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ریکتزیا ریکتزی پانوژن ریکتزیایی عمده در ایالات متحده آمریکا است. 

as‏ های سخت. مخزن اولیه و JBL‏ باکتری هستند. 

انتقال نیازمند تماس طولانی (۲۴ تا ۴۸ ساعت) است. 

بیماری ها 

تب دانه دار کوه های راکی 

MIF. DFA‏ و PCR‏ به طور رایج برای شناسایی جنس استفاده می شوند وسترن GML‏ برای افتراق گونه‌ها 
استفاده می‌شوند. 

درمان. کنترل و پیشکیری 

داکسی سایکلین داروی انتخابی است. آنتی بیوتیک های دیگر جایگزین فوروکوئینولون ها است. 

افراد Ub‏ از رفتن به نواحی آلوده با کنه اجتناب SUS‏ و یا از لباس های محافظ و حشره کش های موّثر استفاده نمایند. 
پس از گزش کنه باید فوراً آن را از محل گزش جدا نمود. 

هیچ واکسنی فعلاً در دسترس نمی باشد. 


خلاصه‌ی ریکتزیا پروواز کی 


فیزیولوژی و ساختار 

باکتری های درون سلولی کوچک 

به سختی با رنگ گرم Sy‏ آمیزی می شوند. رنگ های گیمسا و گیمنز مناسب هستند. 
تکثیر در سیتوپلاسم سلول های آلوده 

ویرولانس 

رشد درون سلولی حفاظت باکتری را در ply‏ پالايش ایمنی به عهده دارد. 

تکثیر در سلول های اندوتلیال همراه با ایجاد واسکولیت 

اپیدمیولوژی 

انسان مخزن اولیه بیماری است. انتقال از فردی به فرد دیگر از طریق ناقل شپش صورت می گیرد. 
ela‏ زاگ از مات تیان از طرش کک هی iene‏ ی 68 
بیماری عود کننده سال ها پس از عفونت اولیه روی می دهد. 

افراد در معرض خطر کسانی هستند که در شرایط بد بهداشتی به سر می برند. 

بیماری اسپورادیک در ایالات شرق آمریکا دیده می شود. 

بیماری‌ها 

تیفوس اپیدمی ( تیفوس ناشی از شپش) 

تیفوس راجعه ) عود کننده ) يا بیماری بریل- زینسر 

تیفوس اسپورادیک 

تشخ 

درمان. کنترل و پیشکیری 

داکسی سایکلین داروی انتخابی هستند. 

کنترل از طریق بهبود شرایط زندگی و کاهش جمعیت شپش ها با استفاده از حشره کش ها امکان پذیر است. 
واکسن غیر فعال برای افراد در معرض خطر در دسترس است. 
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ارلیشیاء آناپلاسما و کوکسیلا 

در سال ۲۸۰۱ bys, ata‏ متجنداً طبقه بندی شندند و چهار جنس در خانواده آناپلاسماتاسيه قرار گرفتند؛ آناپلاسما: ارلیشیاء 
نتوریکتزیا و ولباشیا . خصوصیات مهم در این جنس عبارتنداز: (۱) بقا در درون واکوئل سیتوپلاسمی در بندپایان یا سلول‌های 
آلوده پستاندران, (۲)آلوده کردن سلول cola‏ خون ساز.اکثر پاتوژن های انسانی این خانواده در جنس آناپلاسما و ارلیشیا قرار 
دارند (جدول ۱۸-۳). کوکسیلا پاتوژن درون سلولی است که از قدیم در گروه ریکتزیا (اگر چه کوکسیلا LBD‏ مربوط به 
ریکتزیال نیست) طبقه بندی شده است. 


ارلیشیا و آناپلاسما 

فیزیولوژی و ساختار 

جنس ارلیشیا شامل باکتری cle‏ درون سلولی و انگل فاگوسیت های تک هسته ای یا گرانولوسیت ها بوده اما انگل گلبول قرمز 
نیستند. این باکتری ها کوچکند و با رنگ آمیزی گرم به سختی رنگ می گيرند. در مقابل ریکتزیا و اورینتیاه ارلیشیا و آناپلاسما 
بعد از ورود به سلول در درون واکوئل های فاگوسیتیک میزبان باقی می مانند و مانع از ادغام لیزوزوم می شوند زیرا از بیان 
رسپتورهای اختصاصی روی سطح واکوئل cle‏ فاگوسیتی جلوگیری می کنند. بنابراین باکتری ها می توانند در درون فاگوزوم ها 
بدون حضور آنزیم های لیزوزومی هیدرولیتیک dy‏ سرعت تکثیر شوند. همانند سازی باکتری با تجمعات زیر غشایی که مورولا 
نامیده می شود انحام می‌گیرد (شکل ۱۸-۲). دیدن سلول cle‏ حاوی مورولا وجه تشخیص است. اطلاعات مربوط به 
متابولیسم ارلیشیا و آناپلاسما بسیار محدودتر از ریکتزیا است. ساختمان دیواره سلولی در آناپلاسما و ارلیشیا بسیار شبیه به 
باکتری cle‏ گرم منفی است. ولی با این وجود فاقد لایه پپتیدوگلیکان و bod‏ ساکارید (LPS)‏ هستند. بسیاری از آتتتی 
ژن‌های پروتئینی در این گونه ها مشترکند در نتیجه. واکنش متقاطع در آزمایشات سرولوژی دیده می‌شود. 


جدول ۱۸-۳ آناپلاسماء ارلیشیاء کو کسیلا 


ارگانیسم تاریخچه پیدایش 
ارلیشیا Ehrlichia‏ به نام کاشف آن b‏ ارلیش 
ارلیشیا کافنسیس E.chaffenensis‏ اولین جداسازی در سربازان ارتش در منطقه فورتکافه 
ارلیشیا ایونگی 211 ۳.۵۷۷1 a‏ نام کاشف آن ویلیام Sigs!‏ 
آتاپلاسما Anaplasma‏ بدون پلاسماء ذره بدون «JSD‏ اشاره به انکلوزیون JSD‏ سیتوپلاسمی 
آناپلاسما فاگوسیتوفیلوم A phagochytophilum‏ در فاگوسیت ها پیدا شده است 
کوکسیلا بورنتی Coxiella burnetii‏ به نام کاشف آن هارولد کوکس و بورنت 
پاتوزنز و ایمنی 


اگر چه تولید اینترفرون (IFNy) LS‏ ناشی از تحریک باکتریایی در فعال کردن ماکروفاژهای موّثر روی سلول آلوده و یا تولید 
al‏ بادی اپسونین در طول مرحله خارج سلولی نقش مهمی Oy‏ درون سلولی بودن باکتری باعث حفاظت آن در برابر پاسخ 
آنتی بادی میزبان می شود. 


( Wolbacllia 


۳۳۷ 


شکل ۱۸-۳: اشکا 


اپیدمیولوژی (جدول ۱۸-۴) 


is‏ مد 


ل مورولا از ارلیشیا در کشت سلولی 01182 


۱ ۱ 


فصل هجدهم: ریکتزیا و اورینتیاء ار لیشیاء آناپلاسما و کو کسیلا 


اولین گزارش آلودگی در آمریکا با ارگانیسم های شبیه ریکتزیا در سال ۱۹۸۶داده ub‏ ارلیشیا کنیس عامل بیماریی به نام 
ارلیشیوز منوسیتیک انسانی بود. اگر چه گونه جدیدی به نام ارلیشیا کافنسیس به عنوان عامل اتیولوژیک آن معرفی شد. 

مطالعات سرولوژیکی نشان داده است که آنتی Cook‏ های ضد ارلیشیا کافنسیس دیرتر از آنتی بادی های ضد ارلیشیا و ضد 
ریکتزی- ریکتری ظاهر می شوند.سایر حیونانی که می تونندمیزبانباشند شامل کوزن ps‏ سفیده سک های اهلی» روباه 
گرگ راکون, 3« موش و کایوت می باشند. 


ارلیشوز گرانولوسیتیک توسط ارلیشیا ایونگی و ارلیشیا فاگوسیتوفیلوم ایجاد می شود. به Cle‏ واکنش متقاطع توزیع فراوانی و 
شیوع بیماری در مناطق جغرافیایی کاملا شناخته نشده است. مخزن, پستانداران کوچک ( مانند موش پا سفید. موش خرمای 
زمینی» موش صحرایی) هستند و ناقل» کنه ایگزودس است. 


جدول ۱۸-۴ اپیدمیولوژی ارلیشیاء آناپلاسما و کو کسیلا 


گونه ها 


آنپلاسما فاگوسيتوفیلوم 


ارلیشیا کافنسیس 


ارلیشیا ایونگی 


کوکسیلا بورنتی 


بیماری 


oe 


آناپلاسموزیس انسانی 
(قبلا ارلیشیوزیس 
گراولیتیک انسانی نام 
داشت) 

ارلیشیوزیس منوسیتیک 
انسانی 

ارلیشیوزیس گرانولوستیک 
ی 

تب کیو 


۳۳۸ 


میزبان مُهره دار 


انسان» اسب» سگ» oY‏ 


ne)‏ نشخوارکنندگان 


حشرات» ماهی. پرندگان» 
جوندگان» کیسه داران» 


حیوانات اهلی 


انتشار جغرافیایی 


شمال و جنوب 

AS yal‏ اروپاء انا 
آفریقا 

ae)‏ ره بالات 
مرکزی غربی) آسیا 
آمریکا (غرب. ایالات 
مرکزی غربی)» آسیا 
سراسر دنیا (در 
آمریکا نسبتا غیر 
شایع) 


۱ ۰ ۸ 


فصل هجدهم: ریکتزیا 9 cas sol‏ ارلیشیاء آناپلاسما و کو کسیلا 


بیماری بالینی 

ارلیشیوز یس منوسیتیک انسانی 

این بیماری توسط ارلیشیا کافنسیس به دنبال آلودگی منوسیت های خون و فاگوسیت های تک هسته ای در بافت ها و ارگان ها 
ایجاد می شود. تقریباً ۱ تا ۳ aide‏ پس از گزش AS‏ علائم شبیه آنفلوانزا با تب» سردرده دردعضلانی بروز می کند. علاشم 
گوارشی در کمتر از نیمی افراد آلوده دیده می شود. راش در ۳۰ تا ۴۰ درصد بیماران ( در کودکان شایع تر از بالغین است) دیده 
می شود. لکوپنی» ترومبوسیتوپنی و افزایش ترانس آمینازهای سرمی در اکثر بیماران از متوسط تا شدید دیده می شود. با ین 
وجود میزان مرگ و میر ۲ تا ۲ درصد است. بیش از نیمی از افراد آلوده نیاز dy‏ بستری شدن در بیمارستان و مراقبت SLB‏ 
GL‏ عنک قارف youl Lal‏ ملگ د فاگیست:های کته ای ظیم بایغ هار سای را سکتل شین کید 
بنابراین پاسخ ایمنی هم باکتری را از بین میبرد هم باعث ایجاد آسیب بافتی زیادی ميشود. 


ارلیشیوزیس گرانولوسیتیکی سک 
ارلیشیا ایونگی عامل اولیه بیماری در سگ هاست و انسان میزبان تصادفی است. چون واکنش های سرولوژیکی متقاطع Orr‏ 
ارلیشیا ایونگی و ارلیشیا کافنسیس وجود دارده شیوع عفونت های ناشی از این ارگانیسم به احتمال زیاد واقعی نیست. علائم 
ایجاد شده شبیه به ارلیشیا کافنسیس و با تب سر درد و درد عضلانی همراه است. لکوپنی» ترومبوسیتوپنی و افزایش سطح 
ترانس آمینازهای سرم نیز دیده می شود. 


آناپلاسموزیس انسانی 

این بیماری که قبلاً گرانولوسیتیک ارلیشیوزیس انسانی نامیده می شد. توسط آناپلاسما فاگوسیتوفیلوم ایجاد می شود. سلول 
های میلوئید مغز استخوان (نوتروفیل‌ها) آلوده می شوند. علائم بیماری به صورت شبه آنفلوانزایی با تب» سر درد و درد عضلانی 
است. علائم گوارشی در کمتر از نیمی از بیماران دیده می شود و راش CLE‏ پوستی در کمتر از ۱۰ درصد بیماران مشاهده 
می شود. لکوپنی ترومبوسیتوپنی و افزایش سطح ترانس آمینازهای سرمی در اکثر بیماران مشاهده می شود. بیش از نیمی از 
پیمازان ee te ls‏ بترم a ly‏ و waa lh NI‏ لین رغم ساشسیل بالای al‏ یماری: مرگ مر کر اد ۱ 
درصد است. پاتولوژی این بیماری مربوط به فعال شدن ماکروفاژهاست. 


تشخیص آزمایشگاهی 

روش های میکروسکوپی ارزش تشخیصی کمی دارند. رنگ آمیزی گیمسا بر روی نمونه خون محیطی باید انجام شود زیرا دیدن 
ارگانیسم درون سلولی (مورولا) ارززش تشخیصی دارد. با این وجود مورولا را در کمتر از ۱۰ درصد بیماران مبتلا به ارلیشیوزیس 
منوسیتیک و در ۲۰ تا ۸۰ درصد بیماران با گرانولوسیتیک ارلیشیوزیس و آناپلاسموزیس می توان دید. ارلیشیا در vitro‏ 10 در 
رده های سلولی قابل کشت است ولی این روش در بسیاری از آزمایشگاه ها انجام نمی شود. تست بسیار رایج برای تأیید 
تشخیص بالینی ارلیشیوزیس روش سرولوژی و تست تکثیر cool DNA‏ تست تکثیر DNA‏ ی اختصاصی گونه در بسیاری 
از آزمایشگاه های رفرانس در دسترس است و تست حساس و اختصاصی برای تشخیص بیماری حاد است. افزایش تیتر آنتی 
بادی معمولاً ۲ تا ۶ atin‏ پس از شروع بیماری مشاهده می‌شود (تست (Gayl‏ ارلیشیا ایونگی و ارلیشیا کافنسیس بسیار به هم 
شباهت دارند و با تست سرولوژی از هم تشخیص داده نمی‌شوند. حساسیت تست‌های سرولوژی به دلیل واکنش متقاطع با 
ارگانیسم های عامل ایجاد تب ail‏ دار کوه های راکی» تب «gS‏ بیماری لایم» بروسلوز و عفونت با ویروس اپشتین- بار .کم 


usa 


۳۳۹ 
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فصل هجدهم: ریکتزیا 9 اورینتا؛ ارلیشیاء آناپلاسما و کو کسیلا 


درمان» پیشگیری و کنترل 

بیماران مشکوک به ارلیشیا با داکسی سایکلین درمان می شوند. درمان نباید برای تأیید آزمایشگاهی پیماری به تأخیر بيافتد. 
ریفامپین برای درمان زنان باردار )9 هرکس که ممنوعیت مصرف داکسی سایکلین دارد) تجویز می شود . داکسی سایکلین و 
ریفامپین در In Vitro‏ اثر باکتریوسیدال دارند. فلورو کینولون ها در In Vitro‏ باکتریواستاتیک هستند و در بعضی از گونه های 
ارلیشیا مقاومت به آن دیده شده است. بنابراین استفاده از این دارو منع شده است. پنی سیلین هاء سفالوسپورین ها و کلرامفنیکل 
و آمینوگلیکوزیدها و ماکرولیدها بی اثر هستند. 

پیشگیری از عفونت با اجتناب از ورود به مناطق آلوده به کنه ها « پوشیدن wh)‏ مناسب و محافظ و استفاده از مواد دور کننده 


حشرات انجام می شود. هیچ واکسنی در دسترس نیست. 


ک و کسیلا بورنتی 

کوکسیلا به علت بعضی از خصوصیات با ریکتزياها تقسیم بندی می شود: (۱) رنگ پذیری ضعیف در رنگ آمیزی گرم (۲) رشد 
داخل سلول cela‏ بوکاریوتیک (۴) BUYS‏ با پند پیان ( مثل کنه ها ). به هر حال هم اکنون به این نتیجه رسیده اند که این 
بکتری ارتباط نزدیکی با لژینلا و فرانسیسلا درد 

تب gS‏ عفونت سیستمیک ناشی از استنشاق تعداد کمی از باکتری است. بیماری در انسان می تواند به صورت بدون علامت . 


يا به صورت de‏ و یا مزمن دیده شود. 


فیزیولوژی و ساختار 

کوکسیلا بورنتی کوکوباسیل های پلی مورفیک کوچک و پاتوژن cle‏ درون سلولی اجباری هستند. تکثیر درون سلولی آنها پس 
از فاگوسیت شدن و ایجاد فاگولیزوزوم شروع می شود. شرایط اسیدی محیط باعث فعال شدن دستگاه متابولیک باکتری 
می شود. سلول های تکثیر شونده کوچک به سلول های بزرگ تبدیل می شوند که می توانند برای ماه ها در محیط باقی بمانند. 


پاتوژنز و ایمنی 

درک کامل پاتوژنز تب کیو تا حدودی مشکل است چرا که اکثر بیماری های مرتبط با آن خود محدود شونده است و در ضمن 
هیچ مدل حیوانی برای عفونت های مزمن وجود ندارد. عفونت انسانی معمولاً بیشتر پس از تنفس ذرات آلوده از منبع آلوده 
محیطی ایجاد می شود تا اینکه به وسیله گزش حشره ناقل ایجاد شود (علی‌رشم اين واقعیت که بیش از ۴۰ گونه از کنه ها با 
کوکسیلا بورنتی آلوده هستند). باکتری پس از استنشاق و ورود به دستگاه تنفس در آنجا تکثیر می یابد و از آنجا به سایر ارگان 
های بدن منتشر می‌شود. 

در ab yo‏ حاد بیماری پنومونی و هپاتیت گرانولوماتوز و در مرحله مزمن بیشتر اندوکاردیت تظاهر پیدا می کند. 

یکی از مهم ترین خصوصیات باکتری تغییرات آنتی ژنی ناشی از تغییر در آنتی ژن های لیپوساکارید (LPS)‏ دیواره سلولی 
می‌باشد. فرم بسیار عفونت زای باکتری مربوط به لیپوپلی ساکارید (LPS)‏ با کمپلکس کربوهیدراتی (فاز 1 آنتی ژن) است که 
باعث جلوگیری از واکنش آنتی بادی با پروتتین های سطحی می شود. پس از کشت باکتری» آنتی ژن های فاز [ تحت 
موتاسیون های حذفی, آنتی ژن های فاز 1 را تولید می کنند. افزایش تیتر آتتی بادی مشاهده شده در بیماری مزمن منجر به 
تشکیل کمپلکس ایمنی می شود که مسئول ایجاد pie‏ و cle abl‏ بالینی در بیمار می شود. بنابراین ایمنی هومورال در 
تظاهرات پاتولوژیک بیماری نقش دارد و بهبود IME‏ بالینی مربوط به ایمنی سلولی است. 


Yo: 
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فصل هجدهم: ریکتزیا 9 cas sol‏ ارلیشیاء آناپلاسما و کو کسیلا 


اپیدمیولوزی Jose)‏ ۱۸-۵) 
tha) Maas‏ تیفرظ welud‏ ماد خاک adie Valea ply‏ ال spauiile gh sti)‏ روص دا هو سا رای 
پرندگان و جنس های گوناگونی از کنه‌ها را آلوده می کند. حیوانات مزرعه Joo‏ گوسفند. گاو «Sen off‏ گربه و خرگوش به عنوان 
Bill gees‏ یساس ها میم ین Nile.‏ ان سایق واه Lal‏ یر اسان اه راک یقت 
حیوانات به مقدار زیاد وجود دارد و پس از زایمان جفت روی زمین رها شده. مدفوع و ادرارحیوان و مدفوع AS‏ باعث آلودگی 
خاک می‌شود. بنابراین خاک منبع آلودگی است چرا که در اثر ایجاد گرد و خاک و ذرات معلق در هوا باکتری وارد دستگاه 
تنفسی می‌شود. باکتری در شیر هم وارد می‌شود. در نتیجه افرادی که شیر آلوده غیر پاستوریزه مصرف می‌کنند می‌توانند آلوده 

شوند. تب کیو انتشار جهانی دارد. مطالعات GLE‏ می دهند که دوز عفونی کوکسیلا بورنتی کم است. 
cle ail ly‏ عونت هاش اساتی تیش با دود ule‏ این (esate‏ الیش باس مان yy‏ یداه ون 


دربیش از نیمی از بیماران از بادی قابل اندازه گیری است اما سابقه ای از بیماری ندارند. 


بیماری‌های بالینی 

عفونت کوکسیلا بورنتی به صورت حاد یا مزمن است. فرم حاد به وسیله دوره کمون طولانی (متوسط ۲۰ (jg)‏ و به دنبال آن 
شروع po SUSE‏ درد» VE‏ لرز و درد عضلانی شناسایی می شود. 

علائم تنفسی معمولاً وجود دارد و گاهی پنومونی آتیپیک ناشی از گونه های مایکوپلاسمایی را تقلید می AS‏ در بعضی موارد 
مشابه پنومونی کلامیدیایی است اما می تواند شدیدتر باشد. هپاتواسپلینومگالی تقریبا در بعضی از بیماران دیده می‌شوند. از AS‏ 
بافت شناسی گرانولوما در بافت کبد اغلب بیمارانی که تب gS‏ حاد را دارند دیده می شود. 

شایع ترین تظاهرات بالینی تب کیو مزمن اندوکاردیت تحت حاد در دریچه های مصنوعی قلب و دریچه های آسیب دیده 
می‌باشد. دوره کمون تب کیو مزمن می تواند از چند ماه تا چند سال باشد و بروز بیماری موذیانه است. متأسفانه بیماری مزمن به 


Crow‏ وخیم تر شدن پیش می رود و تشخیص مشکل می‌شود. 


تشخیص آزمایشگاهی 

تکنیک های تکثیر نو کلئیک اسید (مثل (PCR‏ حساسیت و اختصاصیت بالاتری نسبت به کشت دارند. بهترین حساسیت را 
نمونه ی بافتی دارد و سرم کمتر قابل اعتماد است. در مناطقی که عفونت کو کسیلا بورنتی شایع است PCR‏ روش تشخیص 
Cad [ys |‏ های mead‏ سرولوای انتفاده سی hyd‏ یات طور که قلا اشازه Lh‏ من کر کشا Lalo, Bogs‏ یی 
فاز 0 ژنیک مشکل می باشد. روش های مختلفی برای شناسایی این بادی های تولیدی استفاده می شود مانند 
میکروآگلوتیناسیون, فیکساسیون کمپلمان» تست ایمونوفلورسانس آنتی یادی غیر مستفیم (IFA)‏ و الایزا (ELISA)‏ 
ایمونوفلورسانس غیر مستقیم (IFA)‏ تکنیک انتخابی است ولی با این وجود الایزا در بسیاری از آزمایشگاه ها استفاده می شود و 
به نظر می رسد حساسیت بیشتری دارد. واکنش متقاطع با بوردتلا )45 باعث بیماری مشابهی می‌شود) دیده می‌شود. بنابراین 
باید همه تست های سرولوژیک در هر دو باکتری مورد ارزیابی قرار گیرند. در تب کیوی حاد ایمونوگلوبولین 121 و 1۵0 بر 
تأیید می شود که تیتر آنتی بادی بر ضد آنتی ژن فاز آ معمولاً بیشتر است. 


درمان پیشگیری و کنترل 

هنوز ثابت نشده است که تست های تعیین حساسیتی برای تشخیص کلینیکی بیماری موّثر و قابل استفاده باشد به همین دلیل 
درمان عفونت های کوکسیلا بورنتی حاد و مزمن تجربی است. (ae‏ عفونت های حاد با تتراسایکلین ها (مانند داکسی سایکلین) 
درمان می شود. در بیماری مزمن درمان باید به صورت طولانی مدت و با تفاده از داروهای ترکیبی با ثر پاکتریوسیدی Jen‏ 
ریفامپین همراه با داکسی سیکلین یا تری متوپریم- سولفامتو کسازول انجام شود. 


YO) 
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فصل هجدهم: ریکتزیا 9 ais sol‏ ارلیشیاء آناپلاسما و کو کسیلا 


واکسیناسیون باعث Glo‏ کوکسیلا در حیوانات آلوده Ly‏ کاهش انتشارآن نشده است. اگر دریافت کنندگان آلوده نباشند 
genital,‏ اشسام ها gadis‏ های کار سار تحاقطت ‏ انش Sodas‏ اقا کی last dl sub el‏ 
نیست چون تحریک ایمنی می تواند منجر به افزایش واکنش های مضر شود. به همین دلیل واکسن تک دوزی بدون Ly‏ آور 
پیشنهاد می شود. 


خلاصه 
خلاصه‌ی ارلیشیا و آناپلاسما 
فیزیولوژی و ساختار 
کوچک» درون سلولی 


با رنگ آمیزی گرم ضعیف رنگ می شوند. بهترین Sy‏ آمیزی گیمسا یا گیمنز 


ویرولانس 

رشد درون سلولی باکتری باعث محافظت باکتری در مقابل پاکسازی سیستم ایمنی می شود. این باکتری ها قادر به 
جلوگیری از pleat‏ فاگوسیت با لیزوزوم مونوسیت ها پا گرانولوسیت ها هستند. 

شروع پاسخ التهابی باعث علائم پاتولوژی می شود. 


اپیدمیولوژی 

با توجه به نوع ارلیشیء مخازن مهم گوزن دم سفید. موش پا سفید. سگ 

کنه ها مخزن با اهمیتی هستند اما در انتقال به نسل های بعدی ناکارآمد هستند. 
افراد در معرض خطر کسانی هستند که در مناطق اندمیک در تماس با کنه ها هستند. 
بیماری WHE‏ در اواسط بهار و پاییز است. 


بیماری ها 

ارلیشیوز منوسیتیک انسانی 

آناپلاسموز انسانی )3 ارلیشوز گرانولوسیتیک انسانی نام داشت) 
میکروسکوپی کم ارزش است. 


سرولوژی و تست DNA»‏ روش انتخابی است. 


درمان, کنترل و پیشگیری 

تتراسایکلین ها داروی انتخابی و ریفامپین جایگزین قابل قبولی است. 

پیشگیری شامل اجتناب از ورود به مناطق آلوده با کنه هاء استفاده از لباس های محافظ و استفاده از دورکننده های حشرات» 
حذف.یی درنگ کید تافل: 

هیچ واکسنی وجود ندارد. 


Yay 
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فصل هجدهم: ریکتزیا و اورینتیا؛ ارلیشیاء آناپلاسما و کو کسیلا 


خلاصه‌ی کوکسیلا 

فیزیولوزی و ساختار 

باکتری ها درون سلولی 

رنگ آمیزی با رنگ گرم به سختی انجام می شود ولی با گیمسا و گیمنز به خوبی رنگ می گیرند. 
تکثیر در فاگولیزوزوم سلول های آلوده 

قادر به عبور از فاز ] ( عفونی ) به فاز 11 ( یا تغییر آنتی ژن های (LPS)‏ 


ویرولانس 

رشد درون سلولی» باکتری را در برابر پالایش ایمنی حفظ می AS‏ 

در شرایط اسیدی فاگولیزوزوم قادر به تکثیر می باشد. 

اشکال فاز ‏ با وا کنش پروتئین های سطحی باکتری با آنتی بادی از ایمنی می گریزند. 
شکل خارج سلولی تا حد زیادی مقاوم است. 


اپیدمیولوژی 

مخزن ها شامل پستانداران» پرندگان و کنه ها هستند. 

اکثر عفونت های انسانی مرتبط با تماس با گاوهای آلوده. گوسفندان, بُزهاه سگ ها و گربه های آلوده می باشد. 
بیماری مستلزم Glatt‏ است. بیماری در اثر مصرف شیر آلوده امکان پذیر است, 

کته fib‏ هم aly‏ نیمازی اسان انش 

انتشار در سراسر دنیا صورت می گیرد. 

هیچ رویداد فصلی خاصی مشاهده نمی شود. 


بیماری ها 

بیماری های حاد شامل سندرم شبه آنفلوانز؛ پنومونی آتیپیک هپاتیت پریکاردیت میوکاردیتمننگوانسفالیت 
بیماری های مزمن شامل اندوکاردیت» هپاتیت بیماری ریوی و عفونت زنان باردار 

تشخ 

شناسایی پاسخ آنتی بادی به آنتی ژن های فاز ؟ و ]1 


درمان, کنترل و پیشگیری 

تتراسایکلین ها برای عفونت های حاد و ریفامپین همراه با داکسی سیکلین یا تری متوپریم -سولفامتوکسازول 
برای عفونت های مزمن داروهای انتخابی محسوب می شود. 

واکسن های فاز آ ایمنی می دهد و چنان چه یک دوز قبل از برخورد انسان یا حیوان با کوکسیلا مصرف شود 
مصونیت ایجاد می کند. 
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فصل نوزدهم : کلامیدیاسیه 


اهداف فصل 
دانشجویان با مطالعه این فصل قادر خواهند بود: 
- در مورد خصوصیات ساختاری و کشت کلامیدیا ها توضیح دهند. 
- اعضای جنس کلامیدیا را نام ببرند. 
oles — -‏ بیماریزایی کلامیدیا ها را شرح دهند. 
- پاتوژنز 9 بیماریهای ناشی از کلامیدیا های مختلف را شرح دهند. 


 -‏ روشهای تشخیص, درمان و پیشگیری عفونتهای کلامیدیایی را توضیح دهند. 


کلامیدیاسیه 

در سال ۱۹۹۹ تقسیم بندی خانواده کلامیدیاسیه بر اساس مطالعات ژنومی این ارگانیسم تجدید نظر گردید (جدول ۱۹-۱). WS‏ 
خانواده کلامیدیاسیه شامل یک جنس کلامیدیا و چهارگونه بود. در حال حاضر این خانواده ay‏ ۲ جنس کلامیدیا و کلامیدوفیلا 
تقسیم بندی شده است. کلامیدیا تراکوماتیس در جنس کلامیدیا باقی مانده ولی کلامیدیا پسیتاسی و کلامیدیا پنومونیه» به 
جنس جدید کلامیدوفیلا انتقال يافته اند (جدول ۱۹-۲). plo‏ گونه ها در این دو جنس قرار گرفتند. 

کلامیدیاسیه پیشتر جزو ویروس ها فرض می‌شدند» برای اینکه ay‏ اندازه کافی برای عبور از فیلترهای ۲۰/۴۵ 
کوچک و انگل های Sb‏ ساولی اجباری هستند این ارگانیسم‌ها. خصوصیات باکتری ها را درا thee‏ (۱) 
دارای غشاهای داخلی و خارجی مشابه باکتری‌های گرم منفی هستند. (۲) حاوی هر دو نوع اسید نوکلئیک DNA‏ 
و RNA‏ می‌باشند. (۳) دارای ریبسوزوم‌ه ای پروکاریوتی هستند. (۴) پروتتین GL‏ مورد نیاز اسیدهای نوکلئیک و 
لیپیدها را خودشان سنتز می‌کنند. (۵) به آنتی بیوتیک‌های ضد باکتریایی حساس هستند. 


جدول ۱۹-۱: تقسیم‌بندی خانواده کلامیدیاسیه 


جنس کلامیدوفیلا Chlamydiophila‏ 


کلامیدوفیلا پنومونیه Ch. pneumoniae‏ 
کلامیدوفیلا پسیتاسی Ch.psitacosis‏ 
کلامیدوفیلا پکروم 6601111 Ch.‏ 
کلامیدوفیلا آبورتوس Ch.abortus‏ 
کلامیدوفیلا فلیس Ch felis‏ 
کلامیدوفیلا کاویه CA.CAVIAE‏ 


جدول۱۹-۲: کلامیدیاهای مهم 


Fos 


جنس کلامیدیا Chlamydia‏ 


کلامیدیا تراکوماتیس Ch. trachomatis‏ 
کلامیدیا موریداروم Ch.muridarum‏ 
کلامیدیا سویس CH.SUIS‏ 


ارگانیسم تاریخچه بیدا 


و مه 


Chlamydia کلامیدیا‎ 


کلامي _ Lu‏ تراکوماتیس 
Ch.trachomatis‏ 
کلامیدوفیلا Chlamydiophila‏ 
no WS‏ دوفیلا پنومونیه 
Ch.pneumoniae‏ 


Ch. psittaci کلامیدوفیلا پسیتاسی‎ 


۳ ۰ 1 


فصل نوزدهم : کلامیدیاسیه 


کلامادیس(پنهان شدن) 

تراکوماتیس, تراخم. (بیماری تراخم به وسیله گرانوله 
شدن سطح ملتحمه که منجر به التهاب مزمن» کوری می 
شود مشخص می شود) 

شامل دو گونه است (کلامیدوفیلا پنومونیه. پسیتاسی) 
پنومونیه» پنومونی 

پسیتاکوز طوطی (بیماری مرتبط با پرندگان) 


هر چند بر plo BMS‏ باکتری cla‏ کلامیدیاسیه چرخه زندگی منحصر به فردی دارند. فرم عفونت‌زا Ly‏ جسم اولیه (المنتری 
بادی (EB‏ و فرم فعال متابولیکی یا جسم مشبک (رتیکولیت بادی (RB‏ می‌باشد. خصوصیاتی که سه پاتوژن مهم انسانی در 
این خانواده را از هم متمایز می‌کنند در (جدول۱۹-۲) od‏ شده است. 


جدول۱۹-۳: افتراق کلامیدیاهای عامل عفونت‌های انسانی 


کلامیدوفیلا پنومونیه کلامیدوفیلا پسیتاسی 


خصوصیات کلامیدیا ترا کومانیس 
طیف میزبان base‏ پاتوژن انسانی 
بیووار تراخم» LGV‏ 
یا عم با ۷ بیماری چشمی 
تناسلی» پنومونی در نوزادان 
مورفولوژی المنتری بادی ات 


کم 
انکلوزیون گرد و منفرد در هر 
سلول 
وجود DNA‏ پلاسمیدی بلی 
گلیکوژن رنگ آمیزی ید در ۳ 
انکلوزیون ها ۱ 
حساسیت به سولفانامید ah‏ 


مورفولوژی انکلوژن بادی 


خانواده کلامیدیاسیه 
فیزیولوژی و ساختار 


Uses‏ پاتوژن انسانی 


TWAR 

پروتشیت» پنوهو ی 
سینوزیت» فارنژیت» احتقان 
عروقی قرنیه 
گلابی JSS‏ فضای Sx‏ 
پلاسمیک زیاد 
انکلوزیون یک پارچه و چند 
تایی در هر سلول 

خیر 


خیر 


عمدتاً پاتوژن حیوانی» ندرتً 
انسانی 
بسیار زیاد 


پنومونی ( پسیتاکوز ( 


گرد فضای پری پلاسمیک 
کم 
انکلوزیون متعدد با اندازه 
متغیر در هر سلول 

بلی 


خیر 


کلامیدیاسیه از نظر مورفولوژیکی در ۲ شکل مجزا Cab‏ می شود اجسام اولیه کوچک عفونی EB‏ اجسام رتیکولار بزرگ 
ne‏ عفونی RB‏ مشابه اسپور EB‏ به بسیاری از عوامل محیطی مقاوم می باشد اگر چه HY‏ پپتیدوگلیکان محکم موجود در 
بسیاری از باکتری های دیگر در این باکتری ها یافت نمی شوند اما پروتتین های غشای بیرونی آنها به واسطه باندهای دی 
سولفیدی مابین زیر واحد های سیستئین» واجد پیوند عرضی شده اند. باکتری ها در فرم EB‏ تکثیر نمی شوند ولی در این شکل 
عفونی هستند. به اين دلیل, آنها می توانند به گیرنده های سطح سلول های میزبان متصل می شود. فرم IRB‏ نظر متابولیکی 


Yoo 
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fod‏ نوزدهم : کلامیدیاسیه 


فرم تکثیری فعال کلامیدیا می باشد. به علت این AS‏ پروتئین cle‏ زیادی در RB‏ ها وجود ندارنده این فرم از لحاظ اسمزی 
شکننده است هر چند که RB‏ ها به واسطه موقعیت داخل سلولی محافظت می گردند. 

۱۹۱ مین شون تفا‎ Ae co GUY که رشن دز فاحل شلول میات سانش‎ we ند مسه‎ dala NIG wall alle 
های عفونی به میکرویلی های سلول های حساس متصل می شوند این چرخه آغاز می شود به دنبال آن به‎ EB زمانی که‎ 
واسطه انتقال فعال به داخل سلول میزبان وارد می‌شوند. باکتری ها در داخل فاگوزوم های سیتوپلاسمی باقی می مانند. در ظرف‎ 
قادر به‎ LaRB (فعال از لحاظ متابولیکی) تبدیل می‌شوند.‎ RB به فرم های‎ WEB «Jol ساعت بعد از ورود به داخل‎ ۶-۸ 
های متابولیک ضروری برای تولید ترکیبات فسفات پر انرژی‎ al و پروتئین های خود هستند. ولی فاقد‎ RNA «DNA سنتز‎ 
خود می باشند.‎ 

به دلیل اين نقص کلامیدیاسیه انگل انرژی نامیده می شوند. بعضی از سویه ها ممکن است برای تهیه اسیدهای آمینه 
اختصاصی نیز به میزبان وابسته باشند. RB‏ ها به واسطه تقسیم دوتایی تکثیر می‌یابنده که در حدود ۱۸-۲۴ساعت ادامه Lb go‏ 
فاگوزوم همراه با RB‏ ها یک انکلوزیون نامیده می‌شود و می‌تواند به آسانی با رنگ های هیستولوژیک مشخص شود. Lary‏ 
۱۴ساعت بعد از عفونت, RB‏ ها تبدیل به cla EB‏ کوچک تر را شروع US co‏ و بین ۴۸-۷۲ ساعت سلول پاره شده و 
سپس EB‏ های آلوده کننده رها می‌شوند. 


yo 
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فصل نوزدهم : کلامیدیاسیه 


شکل ۱۹-۱: چرخه رشد کلامیدیا تراکوماتیس 


۳۰۷ 
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فصل نوزدهم : کلامیدیاسیه 


جدول ۱۹-۴: خلاصه‌ای از علایم بالینی کلامیدیا 

کلامیدیا تراکوما تیس 

تراخم: التهاب مزمن و گرانولومای سطح چشم است که باعث زخم قرنیه می شود. اسکار و تشکیل پانوس و 
کوری نیز می‌دهد. 

کنژنکتیویت انکلوزیونی بالغین : پروسه حاد با ترشحات موکوپرولانت درماتیت ارتشاح قرنیه و تشکیل 
عروق در قرنیه در بیماری های مزمن 


کونژنکتيویت نوزادی : پروسه حاد که با ترشحات موکوپرولانت مشخص می شود. 


پنومونی شیرخواران: بعد از ۲-۲ هفته دوره کمون» شیرخوار دچار Curry‏ می شوده سپس برونشیت با 
مشخصه سرفه خشک ایجاد می‌شود. 


عفونت اوروزنیتال: پروسه حاد که مجاری ادراری — تناسلی را با ترشحات موکوپرولانت مشخص درگیر 
می کند. عفونت بدون علامت در خانم ها شایع است. 


لنفوگرانولوم ونروم: یک زخم دردناک در محل عفونت که خود به خود بهبود می یابد. التهاب و تورم 
های بعدی غدد لنفاوی درناژ کننده محل» سپس dy‏ سمت علامت سیستمیک پیشرفت می کند. 

کلامیدیا پنومونیه 

عفونت های تنقسی: می تواند طیفی از بیماری خفیف و بدون علامت تا نوع شدید داشته باشد. پنومونی 
آتیپیک نیاز به بستری شدن در بیمارستان دارد. 


آترواسکلروزیس: کلامیدیا پنومونیه همراه با SH‏ های التهابی در عروق خونی دیده می شود. دلایل 
ایجاد کننده این بیماری هنوز مورد توافق نیستند. 

عفونت های تنفسی: می تواند طیفی از بیماری از کلنیزاسیون بدون علامت تا برونکوپنومونی شدید با 
التهاب و ارتشاح موضعیء نکروز و خونریزی را ایجاد AS‏ 


جدول ۱۹-۵: طیف بالینی عفونت های ناشی از کلامیدیا تراکوماتییس 
محل عفونت سرووار 
User‏ ملتحمه چشم 
A,B,Ba,C‏ 

عمدتاً دستگاه ادراری تناسلی D-K‏ 
L2a, L‏ 
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کلامیدیا تراکوما تیس 

کلامیدیا تراکوماتیس طیف میزبانی بسیار محدودی داشته و عفونت های آن محدود به انسان است. گونه‌ها به دو تیپ تراکوما 
و LGV‏ (لنفوگرانولوما ونروم) تقسیم می‌شوند. براساس اختلافات آنتی ژنی در پروتلین اصلی غشاء بیرونی (MOMP)‏ 
تقسیم‌بندی شده‌اند. LGV‏ در ارتباط با سرووار Lg LL‏ اورترست اپیدیدیمیت» پروکتیت» کنژنکتیوبت» سرویسیت» 
اندومتربت» سالپنژیت پریکاردیت ایجاد می‌کند و سندرم رایتر در ارتباط با سرووار RGD‏ است. 


شکل glow VAY‏ مبتلابهلنفوگرانولوم و نروم. لنف- ادمای یک طرفه در ولو و خیارک کشاله ران 


پاتوژنز و ایمنی ۱ 

Nolen ltd‏ مان که LN‏ فآ کنیس رم leh‏ لوف که موه tos, EB pelt cay, tl,‏ اس ells ds‏ سا 
پیتلیال ستونی (استوانه ای» مکعبی و ترانزیشنال محدود می شوند که بر روی غشاهای مخاطی اورتر آندومتر, وله های 
فالوپ. آنورکتوم. مجرای تنفسی و ملتحمه یافت می شوند. بیووار LGV‏ در فاگوسیت های تک هسته ای موجود در سیستم 
لنفاتیک تکثیر می ub‏ تظاهرات بالینی عفونت های کلامیدیایی به علل ذیل می باشند: (۱) تخریب مستقیم سلول ها در طی 
تکثیر (۲) پاسخ التهابی میزبان» کلامیدیاها از راه خراش یا زخم های کوچک وارد بدن می شوند. در LGV‏ ضایعات در لنف 
نودها تشکیل می شوند» مکان اولیه عفونت» تشکیل گرانولوماء مشخصه اصلی بیماری می‌باشد (شکل۱۹-۲). ضایعات ممکن 
است نکروزه شوند لو کوسیت های تک هسته ای را جذب کرده و باعث انتشار به بافت cla‏ اطراف می شوند. تخریب غدد لنف 
منجر به تشکیل آبسه ها یا نواحی سینوسی می شود. عفونت با سروتیپ cle‏ غیر از LGV‏ در کلامیدیا تراکوماتیس پاسخ 
التهابی شدیدی مرکب از نوتروفیل هاء لنفوسیت ها و پلاسماسل ها را تحریک می US‏ سر انجام فولیکول cle‏ لنفوئیدی واقعی 
با مراکز زاینده ایجاد می‌شوند. 

عفونت مصونیت دائم ایجاد نمی US‏ عفونت مجدد به طور مشخصی التهاب شدید به همراه آسیب بافتی را ایجاد می‌کند. این 
aul;‏ باعث کاهش بینایی در بیماران مبتلا به عفونت های چشمی مزمن ایجاد می‌شود و در بیماران مبتلا به عفونت‌های 
دستگاه تناسلی» عقیمی و اختلالات جنسی را به دنبال دارد. 


اپیدمیولوژی 

کلامیدیا تراکوماتیس در همه جای جهان یافت می شود و تراخم ( کراتوکونژنکتیویت مزمن)؛ بیماری آنوژینتال پنومونی و 
LGV‏ را ایجاد می کند. تخمین زده می شود که ۵۰۰ میلیون نفر در سراسر جهان با سرووار تراخم آلوده هستند» که ۷-۹ 
میلیون نفر آنها کور می شوند. 
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تراخم در خاورمیانه شمال آفریقا و هند اندمیک می باشد. عفونت ها به طور عمده در کودکان در مناطق اندمیک Lou)‏ می 
شود. وقوع عفونت در بچه cle‏ بزرگ تر و Gel Gell‏ است» هر چند وقوع کوری در بلوغ افزایش می Ab‏ تراخم از طربق 
آلودگی چشم توسط قطرات کوچک, دست‌ها و لباس‌های آلوده و مگس‌هایی که روی ترشحات چشم می‌نشینند (tie‏ می‌شوده 
که ترشحات چشم‌های کودکان آلوده را به چشم‌های بجه های pe‏ آلوده منتقل می کنند. به علت این AS‏ درصد زیادی از 
بچه‌ها در مناطق آندمیک» کلامیدیا تراکوماتیس را در مجاری تنفسی و گوارشی خودشان دارند پاتوژن ممکن است به وسیله 
قطرات تنفسی يا به واسطه آلودگی مدفوعی نیز منتقل شود. تراخم عموماً در اجتماعاتی که به دلیل شرایط زندگی به صورت 
دسته جمعی زندگی می‌کنند. بهداشت فردی افراد ضعیف می‌باشد. اندمیک است. 

اکثرموارد کلامیدیا تراکوماتیس به صورت کونژیکتیویت انکلیوزیونیبالفین در افرادی که بین ۱۸-۳۰ ساله هستند مشاهده می 
شود و عفونت تناسلی شدید زودتر از درگیری چشم GUT‏ می افتد» تلقیح خود به خودی و تماس تناسلی- دهانی می توانند راه 
cle‏ انتقال باشند. شکل سوم عفونت cle‏ چشمی کلامیدیا تراکوماتیس, کونژنکتیویت انکلوزیونی در نوزادان می باشد. عفونتی 
که به هنگام عبور نوزاد از کال زایمان آلوده کسب می شود. کونژیکتیویت کلامیدیا تراکوماییس در basa‏ 9۲۵ نوزادانی که 
مادرانشان عفونت های تناسلی فعال دارند. دیده می شود. عفونت ریوی با کلامیدیا تراکوماتیس نیز در نوزادان مشاهده می شود. 
پنومونی منتشر در ۱۰ تا 70۲۰ اطفال در معرض پاتوژن در هنگام تولد ایجاد می‌شود. 

عقیده بر این است که کلامیدیا تراکوماتیس متداول ترین بیماری باکتریایی منتقله از طریق جنسی در ایالات متحده با حدود 4 
میلیون مورد جدید در هر سال می LBL‏ تخمین زده می شود که 500 میلیون عفونت جدید در هر سال در سراسر جهان رخ می 
ams‏ اکثر عفونت های مجرای تناسلی به وسیله سروتیپ های KG D‏ ایجاد می شود. 

13 بیماری مزمن منتقله از طریق جنسی است که توسط کلامیدیا تراکوماتیس سروتیپ های بآ ۰12 122و‎ (LGV) 
آسیا و جنوب‎ La BT ایجاد می‌شود. این بیماری به طور اسپورادیک در شمال آمریکاء استرالیا و اروپا مشاهده می شود. ولی در‎ 
این که عفونت علامت دار در زنان کمتر متداول‎ cde در مردان دیده می‌شود. به‎ WE LGV آمریکا شیوع بالاتری دارد.‎ 
Able 


بیماری‌های بالینی 

تراخم 

تراخم بیماری مزمن ایجاد شده توسط سرووارهای ۰۸۸ 1 .192 و ) Ge‏ باشد. در ابتداء بیماران کونژنکتیویت فولیک‌ولار با 
التهاب منتشر دارند که تمام ملتحمه را درگیر می کند. التهاب ملتحمه همچنان که بیماری پیشرفت می‌کند به اسکار تبدیل 
می‌شود و باعث می شود پلک های به طرف داخل برگردند. مژه های وارونه» قرنیه را خراش می دهند. درنهایت اولسراسیون 
قرنیه» Sul‏ پانوس (تهاجم رگ‌ها به داخل قرنیه) ایجاد شده و کاهش بینایی روی می دهد. در تراخم عود مجدد بیماری بعد از 
بهبودی معمول می‌باشد. 


کونزنکتیویت انکلوزیونی OAL‏ 

کونژنکتیویت فولیکولار حاد ناشی از سوش های کلامیدیا تراکوماتیس مرتبط با عفونت های تناسلی( Ba , 13 cA‏ 10 تا (K‏ 
می باشد که در بالغین فعال از نظر جنسی به LI‏ رسیده است. عفونت به واسطه تخلیه مخاط چرک دار کراتیت» تراوش های 
قرنیه ای و گهگاهی رگ دار شدن قرنیه مشخص می شود. اسکار قرنیه در بیماران مبتلا به عفونت مزمن مشاهده شده است. 


کونژنکتیویت نوزادان 

عفونت های چشمی کلامیدیاتراکومائیس در اطفال هنگام تولدایچجاد می‌شود.بعد از یک انکوباسیون (دورة کمون ۵-۱۲ روزه 
پلک‌ها متورم می‌شود و تخلیه چرکی فراوان دیده می‌شود. عفونت‌های درمان نشده ممکن Cal‏ برای دوره طولانی ۱۲ ماهه 
ادامه abl‏ در این مدت اسکار ملتحمه و رگ‌دار شدن قرنیه رخ می‌دهد. اطفالی که درمان نشده اند یا با داروهای موضعی درمان 


شده باشند در معرض خطر ابتلا به پنومونی کلامیدیا تراکوماتیس می‌باشند. 
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پنومونی نوزادان 

دوره کمون پنومونی اطفال متغیر است. ولی مرحله تهاجم legos‏ ۲-۳ هفته پس از تولد اتفاق می افتد» در ابتدا رینیت» سپس 
سرفه تک‌تک alow!‏ می‌شود و تعداد تنفس نیز افزايش ub co‏ این حالت تا قبل از ۱۴ هفتگی اتفاق می‌افتد. نوزاد در pled‏ مدت 
بیماری بالینی بدون تب باقی می‌ماند» که این هم می‌تواند برای چندین هفته دوام داشته باشد. نشانه های رادیولوژیک عفونت 


لنفوگرانولوم ونروم چشمی 
سروتیپ های LGV‏ کلامیدیا تراکوماتیس در ایجاد کنژنکتیویت اکولوگلاندولار (سندرم پاریناد) دخالت داشته اند دارند که 


عفونت های ادراری- تناسلی 

اکثر عفونت های دستگاه تناسلی در زنان بدون علامت هستند (بیش از ۸۰./) با وجود این می تواند علامت دار شود» تظاهرات 
ial‏ شامل سرویسیت. اندومتریت. اورتریت» سالپنژیت. بارتولینیت و پری هپاتیت می باشد. عفونت کلامیدیایی ممکن است در 
می شود نمونه هایی که عموماً در کشت های بیمارانی که عفونت های بدون علامت دارند ارگانیسم های بیشتری را نشان می 
دهند. اورتریت حاصل از کلامیدیا تراکوماتیس ممکن است با عفونت يا بدون عفونت سرویکال (دهانه رحمی) به وجود آید. 
چنانکه قبلا ذکر شد. اکثر عفونت های تناسلی ناشی از کلامیدیا تراکوماتیس در مردان علامت دار هستند» هر چند. حدود ZNO‏ 
عفونت های کلامیدیایی در مردان ممکن است بدون علامت باشند (شکل ۱۰-۴ ). Luss‏ ۵ تا ۸۵۰ موارد اورتریت غیر 
گونوککی توسط کلامیدیا تراکوماتیس ایجاد می شوند. عفونت های دو گانه با هر دوی این ارگانیسم ها (کلامیدیا تراکوماتیس 
و نیسریاگونوره (I‏ غیرمعمول نمی‌باشد. Me‏ عفونت کلامیدیایی پس از درمان سوزاک شروع می شود زیرا دوره کمون طولانی 
تر بوده و استفاده از آتتی بیوتیک های بتالاکتام برای درمان سوزاک ade‏ کلامیدیا تراکوماتیس موثر نیست. اگر چه چرگ 
کمتری در بیماران با عفونت های ادراری کلامیدیایی وجود دارده اما نمی توان اين قبیل عفونت ها را به طور قطعی از گونوره آ 
متمایز کرد بنابراین نست های تشخیصی اختصاصی برای هر دو ارگانیسم انجام می شود. عقیده بر این است که سندرم 
رایتر (اورتریت» کنژنکتیویت پلی آرتریت و ضایعات جلدی مخاطی) به واسطه عفونت تناسلی با کلامیدیا تراکوماتیس آغاز شده 
باشد. هر چند کلامیدیا از مایع سینوویال این قبیل بیماران جدا نمی شود. EB‏ ها در ale‏ سینوویال یا نمونه cle‏ بافتی مردان 
با آرتریت فعال اکتسابی از طریق تماس جنسی مشاهده می شود. بیماری معمولا در مردان سفید پوست جوان مشاهده می‌شود. 
Ly as‏ ۵۰ تا 1۶۵ بیماران با سندروم رایتره عفونت تناسلی کلامیدیایی در تهاجم آرتریت دارند. و مطالعات سرولوژیک حاکی از 
این است که بیش از ۸۸۰ مردان با سندرم رایتر نشانه عفونت فعال یا قبلی با کلامیدیا تراکوماتیس را دارند. 


شکل۱۹-۲: سرویسیت چرکی ناشی از کلامیدیا تراکوماتیس 


rv) 


فصل نوزدهم : کلامیدیاسیه 


شکل۱۹-۴: مراحل پیشرفت اورتریت کلامیدیایی درمان نشده در مردان 


لنفوگرانولوم ونروم 

پس از یک دوره کمون ۱-۴ هفته‌ای» ضایعه اولیه ای در محل عفونت Mee)‏ ات تناسلی مردان. اورتره diay‏ دیواره واژن» 
سرویکس, دهانه واژن) با LGV‏ نمایان می شود. با وجود این ضایعه (یا به صورت پاپول یا اولسر) اغلب نادیده گرفته می 
شود زیرا ضایعه کوچک» بدون درد و فاقد برجستگی بوده و به سرعت بهبود می‌یابد. عدم وجود درد. اين اولسرها را از ضایعات 
اولسری سیفیلیس و عفونت‌های ویروس هرپس سیمپلکس متمایز می UT‏ بیمار ممکن است تب سر درد درد عضلانی در 
مدت بروز ضایعه را داشته باشد. 

شامل cay‏ لرزه بی اشتهایی» سر دردء مننژیسم» دردهای عضلانی 9 درد مفاصل می‌باشند. 

پروکتیت در زنان مبتلا به LGV‏ به واسطه انتشار لنفاوی از سرویکس یا واژن متداول می باشد. پروکتیت در مردان بعد از 
آميزش آنال یا در نتیجه انتشار لنفاوی از اورتر روی می‌دهد. LGV‏ درمان نشده ممکن است برطرف شود يا ممکن است به 
فاز اولسراتیو مزمن پیشرفت کند که در این مرحله اولسر» فیستول, انسداد مجاری لنفاوی در سیستم تناسلی (ایجاد الفانتیازیس 
در آلت تناسلی و بیضه‌ها در مردان و لب‌های فرج در زنان) دیده شود. 


تشخیص آزمایشگاهی 
عفونت کلامیدیا تراکومانیس می تواند بر پایه موارد زیر تشخیص داده شود: (۱) براساس abl‏ های سیتولوژیک» سرولوژیک یا 
کشت (۲) از طریق آشکارسازی مستقیم آنتی ژن در نمونه های بالینی (۳) از طریق استفده از پروب های ly Sgn‏ حساسیت 
هر کدام از روش ها به تعداد بیمار تحت آزمایش, محلی که نمونه گیری» نوع بیماری بستگی دارد. برای مثال» تشخیص عفونت 
علامت دار عموماً ساده تر از تشخیص عفونت های بدون علامت می باشد. زیرا کلامیدیاهای بیشتری در نمونه بیمار علامت 
دار وجود دارند. کیفیت نمونه نیز مهم می باشد. به علت این که کلامیدیاها باکتری‌های داخل سلولی اجباری هستند. نمونه ها 
باید از محل درگیر Mee)‏ اورتره سرویکس» رکتوم. اوروفارنکس ملتحمه) گرفته شود. نمونه چرک یا اگزودای مجرای ادراری به 
تنهایی کافی نمی باشد. برآورد شده که۳۰/ نمونه های ارائه شده برای بررسی در بیماران مشکوک Ay‏ عفونت hd oS‏ 
نمونه‌های مناسبی نیستند. 
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سیتولوژی 

اولین روش مورد استفاده برای تشخیص عفونت کلامیدیا تراکوماتیس, برش های سلولی رنگ شده به روش گیمسا جهت دیدن 
انکلوزیون بود. هرچند» این روش we‏ حساس است اما تست ایمنوفلورسانس مستقیم قابل مقایسه است. همچنین» رنگ آمیزی 
پاپانیکولای ترشحات سرویکسی نیز معلوم شده که یک روش غیر حساس و pt‏ اختصاصی برای تشخیص می باشد. 


جداسازی کلامیدیا تراکوماتیس در کشت سلولی اختصاصی ترین روش تشخیصی عفونت های کلامیدیا تراکوماتیس می باشد 
JSS)‏ ۱۹-۵). باکتری ها میزان محدودی از رده های سلولی را آلوده می کنند (مثلا هلاه مک‌کوی» (HEP-2‏ در شرایط 
بدن نیز مانند شرایط آزمایشگاهی تعداد معدودی از سلول‌ها را عفونی می‌کنند. 

علی رغم ob Wel‏ اگر نمونه های نامناسب باشند و یا در حین انتقال نمونه, کلامیدیاها از بين بروند حساسیت کشت کاهش 
خواهد یافت. برآورد می شود که حساسیت استفاده از نمونه اندوسرویکس ۶۵ تا ۸۵ باشد. 


شکل ۱۹-۵: کلامیدیا تراکوماتیس رشد کرده روی کست سلول و شناسایی به وسیله رنگ آمیزی 
انکلوزیون بادی (فلش) با یُد یا آنتی بادی نشان دار شده با فلورسنت 


4S ae‏ آزما ین گاهی 

دو روش کلی برای آشکار کردن آنتی ژن‌های کلامیدییی در نمونه های بالینی استفاده می‌شوند: Sy‏ آمیزی ایمنوفلورسانس 
مستقیم (DFA)‏ با آنتی بادی های منوکلونال کونژوگه با فلورسین و ELISA‏ (شکل۱۹-۶). در pal‏ دو آزمایشات از cell‏ 
بادی ها استفاده می شود که هم علیه MOMP‏ کلامیدیایی و هم علیه لیپوپلی ساکارید دیواره سلولی تهیه شده اند. به علت 
این که عوامل ان ژنی بر روی LPS‏ ممکن است در plu‏ باکتری ها وجود داشته باشد (به ویژه در نمونه های مدفوعی) تست 
های آنتی بادی که هدف آن LPS‏ می‌باشد» از روش‌هایی مانند کشت کمتر حساس هستند. به ویژه اگر نمونه های اورترال 
افراد مذکر یا نمونه‌هایی از بیماران بدون علامت مورد استفاده قرار گیرند. مورد اخیر مشکلی را مطرح می‌کند» زیرا این نمونه‌ها 
ممکن است pele MS‏ سیتا کم anil‏ باشند: 
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شکل ۱۹-۶: المنتاری بادی و ر تیکولیت بادی 


پروب های اسیدنوکلتیک 

آزمایشات پروب اسید نوکلئیک به طور متداول د ردسترس هستند که وجود توالی اختصاصی ٩ RNA‏ 16 ریبوزومی را 
می‌سنجند. روش های تکثیری که در JE‏ حاضر به طور تجاری برای تست های کلامیدیا در دسترس هستند عبارتند از: 
PCR )۱(‏ (۲) واکنش زنجیره لیگاز (۳) تکثیر به واسطه رونویسی (۴) تکثیر جابجایی رشته. تکنیک های تکثیری بسیار حساس 
( معمولا 6۰-۹۸ حساس هستند) و اختصاصی هستند. با ظرافت cele‏ بیشتر در تدابیر تکنیکی در تست های پروب اسید 
نوکلتیک انتظار می‌رود که cyl‏ روش de‏ تست‌های انتخابی تشخیص آزمایشگاهی عفونت کلامیدیا تراکوماتیس شوند. 


سرولوژی 

آزمون سرولوژیکی در تشخیص عفونت های ادراری تناسلی کلامیدیا تراکوماتیس در بالغین دارای ارزش محدودی می BL‏ 
|p;‏ تیترهای آنتی بادی می تواند برای مدت طولانی دوام داشته باشند. این تست نمی تواند بین عفونت های اخیر و گذشته 
تمایز say‏ افزایش قابل توجه در مقادیر آنتی بادی می تواند مفید dL‏ ولی این افزایش نمی تواند تا یک ماه يا بیشتر مشاهده 
شود, به ویژه در بیمارانی که درمان آنتی بیوتیکی دریافت می کنند. آزمون آنتی بادی های 81۷1 نیز معمولاً مفید نیست. زیرا 
جوانان و بالفین WE‏ اين آنتی بادی را تولید نمی کنند. یک استثنا تشخیص, آنتی بادی 181۷1 در اطفال مبتلا به پنومونی 
کلامیدیایی می‌باشد. 

علاوه بر اين. تست های آنتی بادی برای تشخیص LGV‏ می‌تواند مفید باشند. بیماران آلوده. پاسخ آنتی بادی شدیدی را ایجاد 
می کنند که می تواند توسط تست (CF)‏ فیکساسیون کمپلمان» میکروایمونوفلورسانس (MIB)‏ با آنزيم ایمونواسی (ETA)‏ 
تشخیص داده شوند. 

تست ale CF‏ آنتی ژن LPS‏ اختصاصی جنس عمل می کند. بنابراین با یک نتیجه مثبت (یعنی» افزایش ۴ برابر در تیتر با 
تیتر بیشتر یا مساوی ۱:۲۵۶) حاکی از LGV‏ می باشد. dul‏ تست به واسطه تست MIF‏ تعیین می شود چون Ag ale‏ های 
اختصاصی سرووار با گونه MOMP‏ عمل می tS‏ مشایه تست CF‏ : تستهای BIA‏ اختصاصی جنین هستند. ols‏ باید 
توسط sub MIF‏ گردند. 


درمان» پیشگیری و کنترل 

توصیه شده است که بیماران مبتلا به LGV‏ با تتراسایکلین (داکسی سایکلین) بمدت ۲۴روز معالجه گردند. درمان با یک 
ماکرولید ( Mee‏ اریترومایسین» آزیترومایسین) برای بچه های کمتر از ٩‏ سال انجام می‌گردد و در زنان حامله و یا بیمارانی که 
قادر به تحمل تتراسایکلین نیستند. tly Sle‏ و یا فلوروکینولون توصیه می‌شود. عفونت های چشمی و تناسلی در بالغین با یک 
دوز آزیترومایسین» داکسی سیکلین برای مدت ۷ روز درمان خواهند شد. 

پنومونی و کنژنکتیویت نوزادان با اریترومایسین به مدت ۱۰-۱۴ روز درمان خواهد شد. تأثیر تتراسیکلین هاء ماکرولیدها و 
سولفامتو کسازول ناشناخته می‌باشد. زیرا مقاومت به pled‏ این آنتی بیوتیک در حال حاضر دیده می شود. 
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به وسیله درمان فوری بیماری در مراحل اولیه و جلوگیری از تماس مجدد با ارگانیسم می توان از کوری در مراحل پیشرفته 
اما از Ge‏ بردن کامل بیماری در بین یک جمعیت و پیشگیری عفونت های مجدد مشکل می باشد. مگر این که شرایط بهداشتی 
بهبود sub‏ کنژیکتیویت و عفونت‌های تناسلی کلامیدیا با استفاده از روش های جنسی بی خطر و درمان فوری بیماران علامت 
دار و شرکای جنسی آنها پیشگیری می شوند. 


کلامیدوفیلا پنومونیه 

کلامیدیا پنومونیه اولین بار از ملتحمه کودکی در تایوان جدا شد. در ابتدا یک سوش پسیتاکوز به نظر رسید زیرا مورفولوژی 
انکلوزیون تولید شده در کشت سلولی مشابه آن بود. اين ارگانیسم در ابتدا TWAR‏ نامیده شد. سپس به عنوان کلامیدیا 
پنومونیه تقسیم‌بندی گردید. و در نهایت در جنس جدید کلامیدوفیلا جای گرفت. فقط یک سروتیپ (1۷۷۸۵) مشخص شده 
است. عفونت به واسطه ترشحات تنفسی منتقل Doub co‏ هیچ مخزن حیوانی مشخص نشده است. 

کلامیدوفیلا پنومونیه پاتوژن انسانی می باشد. اين ارگانیسم عامل مهم برونشیت پنومونی و سینوزیت می LBL‏ عفونت ها از 
شخصی به شخصی به وسیله ترشحات تنفسی منتقل می شود ( برآورد شده که ۲۰۰۰۰۰ الی ۳۰۰۰۰۰ مورد کلامیدوفیللا 
پنومونیه هر allo‏ اتفاق می افتد» و در بالغین بیشتر معمول می باشد. بیش از 20۵۰ افراد از نظر سرولوژی عفونت های ALBIS‏ 
می AUS‏ اکثر بیماران نیازی به بستری شدن ندارند. عفونت cle‏ مجرای تنفسی شدیدتر به طور تیپیک فقط یک لوب ریه را 
درگیر می کنند. این عفونت نمی تواند از yale‏ پنومونی های ایجاد شده توسط مایکوپلاسما پنومونیه» لژیونلاپنوموفیلا و ویروس 
های تنفسی تمایز داده شوند. 

نقش کلامیدوفیلا پنومونیه در بیماری آتروسکلروز مشخص شده است. کلامیدوفیلا پنومونیه می تواند سلول های عضلات 
صافه سلول های اندوتلیال شریان کرونری و ماکروفاژها را آوده کرده و در آنها رشد نماید. وجود ارگانیسم همچنین در نمونه 
های بیوپسی ضایعات آترواسکلروزی به وسیله کشت. «PCR‏ رنگ آمیزی های ایمنوهیستولوژیک میکروسکوپ الکترونی و 
هیبریداسیون ثابت شده است. cpl ple‏ ارتباط کلامیدیا پنومونیه با ضایعات آترواسکلروز روشن است. آنجه که مشخص نیست. 
در ایجاد آترواسکلروزیس می باشد. عقیده این است که بیماری از پاسخ التهابی به عفونت مزمن نتیجه می شود» ولی این 
موضوع هنوز به اثبات نرسیده است. 

ترس ke das coats NO pela eae‏ اس oath‏ هر رسای شون موه ahaa whe ad‏ کلات را 
ها elit. Nb‏ کم Mae NC ade ah‏ شوه با فکتیک های Gaol Cage SAS dl‏ بوده اس sp Sa‏ 
است این تکنیک حساس ترین روش های تشخیصی در دسترس باشند. 

به عنوان تشخیص سرولوژیک استفاده شوند. به علت این که تست LCF‏ کلامیدیا و کلامیدوفیلا واکنش می دهد این تست 
ily‏ تشخیص کلامیدیا پنومونیه اختصاصی نمی باشد. تست ۰1۷11۳ EB‏ های کلامیدیا پنومونیه را به عنوان آنتی ژن استفاده 
ماکرولیدها اریترومایسین, داکسی سیکلین) یا لووفلوکساسین به مدت ۱۰-۱۴ روز برای درمان عفونت های کلامیدیاپنومونید 
calles‏ مشود {ee‏ ماس با کلامیکیا پتومونيه کلامیدباقلا پستاسی احمالا مشکل عم atl,‏ ویر بکرم کر هه چا 


وجود دارد. 
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کلامیدوفیلا پسیتاسی عامل پیستاکوز (تب طوطی) می‌باشد که می تواندبه انسان ها منتقل شود. بیماری اولین بار در طوطی‌ها 
مشاهده شده crew!‏ بنابراین پسیتاکوز نامیده شد (پسی تاکوز کلمه یونانی به معنای طوطی است). در حقیقت» مخزن طبیعی 
کلامیدوفیلا پسیتاسی پرنده می باشد» و بیماری به عنوان اورنیتوز اشاره شده است. (کلمه یونانی اورنیتوز به معنای پرنده) سایر 
پرندگان یافت می شود که ممکن است بیمار یا سالم به نظر برسند. 

عفونت از طریق دستگاه تنفسی رخ می دهد پس از آن باکتری ها به سلول های ان دوتلیال LS‏ و طحال منتشر می شوند. 
آلوئولا, انفیلتراسیون ماکروفاژهء نکروز و در مواردی هموراژی در اين اندم ها تفای می افتد. پلاک های مخاطی در برونشیول 
بطور معمول تعداد گزارش 248 کمتر از برآورد واقعی شیوع بیماری می باشد زیرا: (۱) ممکن است عفونت های انسانی بدون 
علامت پا ملایم باشند» (۲) تماس با پرنده آلوده ممکن است مورد ظن نباشد. (۲) ممکن است سرم بیمار بهبود یافته برای این 
که تشخیص کلینیکی را تأیید کند جمع آوری نشود. (۴) درمان آنتی بیوتیکی ممکن است ایجاد پاسخ آنتی بادی بدن را آهستته 
نماید. 

باکتری مدا از طریق تنفس مدفوع خشک پرنده ادرار يا ترشحات تنفسی به انسان منتقل گردد. اکثر عفونت ها از تماس با 
بیماری پس از دوره کمون ۵-۱۴ روزه توسعه abl‏ و معمولا به صورت سر درد» تب بالا» لرزء بی قراری و درد عضلانی تظاهر 
درمان نشده اتفاق بیفتد. ممکن است بیماران علایم گوارشی از قببل تهوع. استفراغ و اسهال را نان دهند. ساير علایم 
سیستمیک: کاردیت, هپاتومگالی اسپلینومگالی و کراتوکنژیکتویت فولیکولار می باشند. پسیتاکوز معمولاً بر اساس يافته esha‏ 
سرولوژیکی تشخیص داده می شود. افزايش ۴ برابری تیتر آنتی ژن» در مراحل حاد و نقاهت بیماری با تست «CF‏ عفونت 
کلامیدوفیلا پسیتاسی را مطرح می کند. ولی تست MIF‏ اختصاصی گونه ها باید sol Gly‏ تشخیص انحام گیرد. کلامیدوفیلا 
پسیتاسی می تواند در کشت سلولی پس از ۵-۱۰ روز انکوباسیون جدا شود هر چند این روش در آزمایشگاه gle‏ بالینی به 
ندرت انجام می شود. 


شکل ۱۹-۷: مراحل پیشرفت عفونت کلامیدوفیلا پسیتاسی 
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عفونت به طور موفقیت آمیز با تتراسیکلین ها یا ماکرولیدها درمان می شود. انتقال شخص به شخص به ندرت اتفاق می افتد. 
بنابر این جداکردن بیمار و درمان پیشگیرانه ضروری نمی باشد. بیماری پسیتاکوزیس می‌تواند فقط ay‏ واسطه کنترل عفونت در 
پرندگان دست آموز وارداتی و اهلی پیشگیری گردد. چنین کنترلی می‌تواند توسط درمان پرندگان با کلروتتراسیکلین هیدروکلراید 
به مدت ۴۵روز محقق گردد. هیچ واکسنی برای این بیماری وجود ندارد. 


خلاصه 


خلاصه‌ی کلامیدیا تراکوماتیس 

فیزیولوژی و ساختار 

باسیل گرم منفی کوچک بدون لایه پیتیدوگلیکان در دیواره سلولی 

انگل داخل سلولی اجباری 

دو JSS‏ قابل تشخیص: المنتاری بادی عفونت زا و رتیکولیت بادی غیر عفونت زا 

آنتی ژن های لبپوپلی ساکاریدی مشترک در کلامیدیا و گونه های کلامیدوفیلا پروتتین های غشای 
خارجی اختصاصی گونه هستند. 

دوییووار مرتبط با بیماری انسانی: تراخم ( با ۱۵سرووار) و لنفوگرانولوم ونروم ( AL LGV‏ سرووار) 
سلول های اپیتلیال استوانه ای و مکعبی غیر NaS Geo‏ را آلوده می کند. 

بیماری زایی 

تکتیر داخل سلولی 

ممانعت از ادغام فاگوزوم با لیزوزوم سلولی 

اثرات پاتولوژیک تراخم به دلیل تکرار عفونت است. 

اپیدمیولوژی 

غاباً توسط تماس جنسی منتقل می شود. 

تراخم چشمی انتشار جهانی دارد ( در خاور میانهه شمال آفریقا و هند بسیار شایع است ) در ۷ تا ٩‏ میلیون 
نفر از بیماران» خطر Mel‏ به کوری را ایجاد می کند. 

LGV‏ شیوع بالایی در آفریقاء Lu!‏ و غرب امریکا دارد. 


بیماری ها 

مراجعه شود به Joke‏ ۱۹-۴ 

تیش 

ویژگی کشت بالا ولی نسبتاً غیر حساس ۱ 

تست های Gal‏ ژنی ( DFA‏ و الایزا ) نسبتا غیر حساس 

ینت ها مولخولن سار اعتصاضی وان که اغ | دز نشف 


درمان. کنترل و پیشکیری 

درمان LGV‏ با تتراسایکلین هاء Laide Sle‏ یا سولفامتوکسازول 

درمان عفونت gle‏ چشمی یا تناسلی با آزیترومایسین یا داکسی سایکلین 

درمان نوزادان با کنژنکتیویت يا پنومونی توسط اریترومایسین 

تلاش برای درمان بیماران و شرکای جنسی و تماس جنسی ایمن به کنترل عفونت کمک می کند. 
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فصل بیستم: مایکوپلاسما و To yal‏ پلاسما 


مایکوپلاسما و Jo ya)‏ پلاسما 


اهداف فصل 
دانشجویان با مطالعه این فصل قادر خواهند بود: 
- در مورد خصوصیات ساختاری و کشت مایکوپلاسما و اورهاً پلاسما توضیح دهند. 
- اعضای جنسهای مایکوپلاسما و Toya!‏ پلاسما را نام ببرند. 
 -‏ عوامل بیماریزایی مایکوپلاسما و اورهاً پلاسما را شرح دهند. 
HIgh  -‏ و بیماریهای ناشی از مایکوپلاسما و اورهً پلاسما را شرح دهند. 
 -‏ روشهای تشخیص درمان و پیشگیری عفونتهای مایکوپلاسما و اورهاً پلاسما را توضیح دهند. 


مایکوپلاسما و اوره آ پلاسما 

رده مولیکوت ها به پنج خانواده و ۲۰۰ گونه تقسیم بندی شده اند. شانزده گونه در انسان کلونیزه می شود و پنج گونه در ارتباط 
با بیماری در انسان است (جدول ۲۰-۱). مهم ترین گونه. مایکوپلاسما پنومونیه است (در ابتدا عامل ایتون نامیده می‌شد). 
مایکوپلاسما پنومونیه عامل بیماری‌های دستگاه تنفسی مثل تراکئوبرونشیت و پنومونی می باشد. مایکوپلاسما هومینیس و اوره 
پلاسما اورهآلیتیکوم و مایکوپلاسما ژنتليوم عامل بیماری‌های مجاری ادراری- تناسلی می‌باشند. این باکتریها و سایر 
مایکوپلاسماها که در انسان کلونیزه می‌شوند می‌توانند عوارضی مانند ناباروری» سقط خود به خودی» واژینیت. سرویسیت. 
اپیدیدیمیت و پروستاتیت ایجاد کنند. 


فیزیولوژی و ساختمان 

مایکوپلاسما و اوره آ پلاسما کوچک ترین باکتری ها با زندگی آزاد (جدول ۲۰-۲) و بدون دیواره سلولی هستند که غشای 
سلولی آنها حاوی استرول است. در «ple‏ دیواره سلولی سایر باکتری ها ) .1- فرم ها) استرول ندارد. به دلیل فقدان دیواره 
سلولی» مایکوپلاسما به پنی سیلین و سفالوسپورین « ونکومایسین و ple‏ آنتی بیوتیک he GLE‏ روی دیواره سلولی» مقاوم 
Rea Ce‏ 


جدول ۳۲۰-۱ مایکویلاسما تاسیه های جدا ده از انسان 


ا رگانیسم مکان بیماری 

مایکوپلاسما پنومونیه بیماری مجرای فوقانی تنفسی, پنومونی 

Ellis تراکته بروشیت؟ تدرتا‎ Sagal تنفسی‎ lyre Mycoplasma pneumoniae 
خارج ریوی ( قلبی» عصبی. پوستی)‎ 

مایکوپلاسما هومینیس مجرای ادراری-تناسلی و مجرای تنفسی | پیلونفریت» بیماری التهاب لگن» تب پس 

Mycoplasma hominis‏ از زایمان 

مایکوپلاسما ژنیاليوم مجرای ادراریستناسلی ورتریت 

Mycoplasma genitalium 

مایکوپلاسما فرمنتانس مجرای ادراری- تناسلی و دستگاه تتفسی . بیماری شبه آنفلوانزه پنومونی 

Mycoplasma fermentans 

اوره | پلاسما اوره T‏ لیتیکوم مجرای ادراری- تناسلی و دستگاه تنفسی | اورتریت 


Mycoplasma urealyticum 


۳۹۸ 
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فصل بیستم: مایکوپلاسما و To yal‏ پلاسما 


مایکوپلاسماها فیلامنت‌های پلی مورفیک هستند. بسیاری از اين باکتری ها قادرند از صافی هایی با قطر ۰/۴۵میکرون که برای 
حذف باگتزی ها انتقانه هی شود غیور کنند. عانویبر این مایکوپلاشا GE‏ دیوارة سلولن با غشاء بین سیتوپلاسسی tinal‏ یه 
بط تراتاتی رکذ تخیط ele‏ عوغی وق سول ly,‏ خار رای ری کاس را ما رکریلا نا ابش وا 
اختیاری بوده (مایکوپلاسما پنومونیه هوازی مطلق (Cul‏ روی محیط های مصنوعی رشد می کنند و نیاز به استرول دارند که با 
اکتاقد cae‏ سیم igs‏ بیط شش اتب tees Suto all‏ رف کی sli analy‏ ی نیع 
ساعت است) و تشکیل کلونی‌های ریزی به شکل تخم مرغ نیمرو می‌دهند (شکل ۲۰-۱). 

Lisa‏ این که این ارگانیس‌ها فاکد دیوارد Cina Sole‏ پروکیین‌ها و dled clas ASF‏ مین گشته خصوضیات آشی 
ژنی آنها می‌باشند که گاهی با بافت‌های انسانی واکنش متقاطع می‌دهند. 


جدول ۲۰-۲: صفات مایکوپلاسما و fog!‏ پلاسما 

خصوصیات مشخصات 

اندازه سلول a‏ ریت۳ 

دیواره سلولی ندارد 

رشد در جو بی هوازی اختیاری (مایکوپلاسما پنومونیه هوازی مطلق است) 
نیازمندی غذایی استرول 

مکمل:های غذاین ویتامین» اسید آمینه. پیش سازهای اسیدنوکلئیک 
سایرین رشد در محیط فاقد سلول 

همانندسازی تقسیم دو تایی 

ales‏ نی از ۱ تا ۶ ساعت 

حساسیت آنتی بیوتیکی 

تور این با مقاوم 

سفالوسپورین ها pm‏ 

تتراسایکلین حساس 


اریترومایسین حساس 


پاتوژنز و sol‏ 

مایکوپلاسما پنومونیه پاتوژن خارج سلولی می باشد که توسط یک فاکتور پروتئینی چسبندگی اختصاصی (فاکتور اتصال پروتئینی 
انتهایی) به سلول های اپی تلیال تنفسی می چسبد. اين پروتئین چسبندگی PL‏ نامیده می‌شود که به طور اختصاصی با 
نورامینیک اسید موجود بر سطح سلول‌های اپیتلیال (همچنین روی سطح Sg lS‏ قرمز) واکنش می‌دهد. مکانیسم این اثر 
سایتوپاتیک ناشناخته است. سپس سیلیاستاز رخ می‌دهد و She‏ های سلول اپیتلیال از بين می‌رود. از Ge‏ رفتن این سلول ها 
مانع پاکسازی طبیعی مجاری هوای فوقانی شده و منجر به آلودگی دستگاه تنفسی تحتانی شده و تحریک ایجاد می‌شود. این 
مکانیسم عامل سرفه های پایدار در بیمار با بیماری علامت دار است. مایکوپلاسما پنومونیه به عنوان یک سوپر آنتی ژن عمل 
کرده و باعث تحریک سلول‌های التهابی‌ها و مهاجرت آنها به محل عفونت و ترشح سایتوکاین هایی مثل 1۷۳-0 و 
اینترلوکین - ۱ در ابتدا و سپس اینترلوکین -۶ می‌شود. این فرایند با پاکسازی باکتری و بروز ME‏ بیماری همراه است. 
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شکل ۲۰-۱: ایجاد کلنی بش کل نیمرو در مایکوپلاسسما. تمام 
مایکوپلاسسماها بسه اسستتنای مایکوپلاسما پنومونیسه این مرفول‌وژی را دارنسد. 
مایکوپلاسماپنومونیه هموازی مطلق است و رسد آراصی دارد. کلنی GLa‏ گرانولار پس 
از یک هفته یا بیشتر ظاهر می‌سوند. سایر مایکوپلاسماها معصولاً در عرض ۱ تا ۴ 
روز رشد می‌کنند. 


اپیدمیولوژی 

پنومونی ناشی از مایکوپلاسما پنومونیه در سرا سر جهان رخ می‌دهد. چون شیوع پنومونی به وسیله عوامل عفونی دیگر 
(استرپتوکوک پنومونیه و ویروس (lm‏ در طی ماه های سرد سال شایعتر اس پنومونی ناشی از مایکوپلاسما پنومونیه به نسبت 
در Gb‏ تابستان و پاییزافزایش tle‏ بیماری اپیدمیک هر ۴-۸ سال گزارش می شود. بیماری بیشستر در کودکان دبستانی و 
نوجوانان (۵ تا ۱۵ سال) بروز می کند. در کودکان زیر ۵ سال یا افراد SVL‏ از ۲۰سال غیر معمول است. عفونت در بزرگسالان 
سخت تر از بچه ها بوده ولی معمولاًنیازی به بستری کردن نمی باشد. عفونت به وسیله ترشحات بینی منتشر شده و نیاز به 
تماس نزدیک برای انتقال دارد. انتقال معمولا در میان اعضاء یک خانواده یا هم کلاسی های مدرسه ای رخ می دهد. بیشترین 
حمله در میان بچه‌ها (تقریباً (UF‏ دیده می‌شود. دوره کمون بیماری طولانی بوده و علاوه بر اين بیماری می تواند برای ماه ها 
در میان هم کلاسی ها در مدرسه یا اعضای خانواده پایدار باقی بماند. 

کلونیزاسیون میکروارگانیسم در نوزادان به ویژه دختران با مایکوپلاسما هومینیس و مایکوپلاسما ژیتليوم و به طور فراوان با 
اوره | پلاسما در هنگام تولد دیده شده است. عفونت های ناشی از مایکوپلاسماهای تناسلی بعد از بلوغ به خصوص در افراد فعال 
جنسی افزایش می ub‏ تقریاً 7/۱۵ از مردان و زنان فعال جنسی با مایکوپلاسما هومینیس و ۳۵-۷۵ درصد با اوره ‏ پلاسما 
کلنیزه شده اند. ابتلا در بزرگسالان JL‏ جنسی بیشتر از بجه هایی Cowl‏ که به سن بلوغ نرسیده‌اند. 


بیماری‌های کلینیکی 

عفونت با مایکوپلاسما پنومونیه معمولا بیماری خفیف در دستگاه تنفسی تحتانی ایجاد می کند. ۲ تا ۳ هفته پس از قرار گرفتن 
در معرض ارگانیسم تب خفیف » سر درد » بی حالی و سرفه های خشک ایجاد می شود. علائم پس از LE‏ روز بدتر می شود و 
می‌تواند به مدت ۲ هفته و حتی بیشتر باقی بماند. در کمتر از ۱۰ درصد افراده عفونت های شدید علامت دار در دستگاه تنفسی 
تحتانی o>‏ می شود. تراکئو برونشیت به صورت التهاب برونشیول ها همراه با انفیلتراسیون لنفوسیت ها و پلاسما سل هارخ 
می دهد. پنومونی (که از آن به عنوان پنومونی آتیپیک b‏ پنومونی پیش رونده نام برده می‌شد) می‌تواند پیشرفت AT‏ در پنومونی 
عکس cle‏ رادیولوژی با ظاهر لکه لکه از ab‏ های بالینی با ارزش تر است. درد عضلانی و علائم دستگاه گوارشی شایع 
نیست. عوارض ثانویه عبارت است از التهاب گوش میانی» اریتم مولتی فرم (سندرم استیون- جانسون)» کم خونی همولیتیک» 
میوکاردیت» پریکاردیت و اختلالات عصبی. روند بهبودی آهسته است. عفونت های انویه زمانی رخ می دهد که سیستم ایمنی 
نقص داشته باشد. 
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نقش سایر مایکوپلاسماها در بیماری های انسانی کمتر مشخص شده است. مایکوپلاسما ژنیتالوم و اوره آلیتیکوم باعث اورتریت 
غیرگنوکوکی و مایکوپلاسما هومینیس باعث پیلونفریت التهاب لگن و تب پس از زایمان می شود. اختلالات ناشی از این 
ارگانیسم ها بر اساس: (۱) بازیابی باکتری از نمونه های جمع آوری شده از بیمار (۲) پاسخ سرولوژی به ارگانیسم (۳) بهبودی 
پس از درمان با آنتی بیوتیک اختصاصی (۴) اثبات بیماری در مدل های حیوانی (۵) ترکیبی از این یافته هاءاثبات می شود. 
کلنیزه شدن اين ارگانیسم ها و حضورشان در دستگاه تناسلی از نظر پاتوژنز مهم است. 


1S ae‏ آزما ین گاهی 
تست های تشخیصی در جدول ۲۰-۳ خلاصه شده است. 


جدول ۲۰-۳ : تست‌های تشخیصی عفونت‌های مایکویلاسما پنومونیه 

میکروسکوپی مفید Cums‏ زیرا ارگانیسم دیواره سلولی ندارد و با رنگهای معمول رنگ نمی شود. 

کشت آهسته ( قبل از ۲ تا ۶ هفته Cute‏ نمی شود) و غیر اختصاصی است و در اکثر 
آزمایشگاه ها در دسترس نمی باشد. 

روش‌های مولکولی حساسیت خوبی دارد ولی اختصاصیت آن هنوز اثبات نشده. اما اگر این تست ها در 
دسترس باشند روشی انتخابی محسوب می شوند. 

ولوژی 
Cont‏ کمپلمان تیتر آنتی بادی بر علیه آنتی ژن گلیکولیپیدی در مدت ۴ هفته به حداکثر می رسد و 

برای ۶ تا ۱۲ ماه پایدار می ماند (حساسیت و اختصاصیت کمی دارد). 


پروتئین اتصالی PL‏ بیشترین اختصاصیت دارد. 


اکو تفن ره شباشیت af‏ نیا ۶۵ baal‏ اخصاصیت اد یلیل واکص اطع با سا 
پاتوژن های دستگاه تنفسی fio)‏ 113۷ و سایتومگالوویروس آدنوویروس) کم 
است» تست معمولا استفاده می شود ولی توصیه نمی شود. 


میکروسکوپی 
ها ییا رانا مر وه بای ای گرم سین ره دی یه اک Sy‏ ور خی نگ ی یرت ما 209 GOS‏ 
دیواره سلولی هستند. 


مایکوپلاسما پنومونیه بر خلاف دیگر مایکوپلاسماهاء هوازی مطلق است. گر چه بیشتر بیماران مقدار کمی خلط تولید می کنند 
اما این باکتری را می توان از شستشوی گلو پا خلط جدا کرد. نمونه بایستی در یک محیط اختصاصی حاوی سرم (استرول)» 
عصاره قارچ (برای فرآورده cle‏ اسید نوکلئیک )»گلوکز, معرف PH‏ و پنی سیلین (برای جلوگیری از رشد باکتری های دیگر) 
کشت داده شود. رشد باکتری در محیط کشت. کند است (زمان تکثیر ۶ ساعت). 

با aS‏ نتیجه کشت مثبت دلیل قطعی بیماری است» ولی اين روش نسبتاً غیر حساس است. در یک مطالعه ANF‏ باکتری ها در 
عرض ۲ هفته پدیدار شدند و بقیه در Job‏ ۶ هفته رشد کردند. در مطالعه دیگری فقط ۶۴ درصد بیماران با سرولوژی مثبت در 
حالت ob‏ بیماری کشت مثبت داشتند. رشد میکروارگانیسم در محیط کشت به وسیله متابولیسم گلوکز و با وجود یک معرف 
PH‏ در محیط کشت مشخص می شود. 


ry) 
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کلنی های مایکوپلاسما پنومونیه کوچک بوده و برخلاف مورفولوژی کلنی plow‏ مایکوپلاسماها زتخم مرغ نیمرو) حاوی 
گرانول‌های هموژنیزه (بشکل توت) می‌باشد. Gl ssl‏ باکتری های جدا شده به وسیله آنتی سرمهای اختصاصی انجام می‌گیرد. 
ces fran‏ سخت ره آست و ها نان لام lal ails‏ از مایشگاه ها خلت اتخام ad‏ دهند: 

مایکوپلاسما هومینیس باکتری بی هوازی اختیاری است که در عرض ۱ تا ۴ روز رشد می BS‏ آرژنین را متابولیزه کرده ولی 
گلوکز را مصرف نمی‌کند. کلونی های آن yp‏ تیپیک و ظاهر تخم مرغ نیمرو دارند (شکل ۱- ۲۰). افتراق اختصاصی آن از 
مایکوپلاسماهای ژنیتال به وسیله آنتی سرم های اختصاصی صورت می‌گیرد. اوره ‏ پلاسما برای رشد نیازمند اوره است اما به 
وسیله افزایش آمونیاک حاصل از متابولیسم اوره رشد متوقف می شود. بنابراین به محیط رشد حاوی اوره باید مقدار زیادی بافر 
داقه انوا cull‏ وود سس )5515 ایا که ها Baie age‏ 


تکنیک‌های مولکولی 

تست PCR‏ برای شناسایی مایکوپلاسمای پاتوژن و اوره  Lewy‏ استفاده می‌شود. این تست حساسیت عالی دارد ولی 
اختصاصیت آن به درستی مشخص نشده است» چرا که در این روش ممکن است با گونه های غیر ویرولانس که در انسان 
کلنیزه شده اند واکنش متقاطع داشته باشد. به علاوه PCR‏ هنوز در دسترس pled‏ آزمایشگاه‌ها نیست. 


سرولوژی 

تست‌های سرولوژیک تنها برای مایکوپلاسما پنومونیهقابل انجام است. شناسایی مستقیم آنتی بادی بر ضد مایکوپلاسما 
پنومونیه به وسیله تست تثبیت کمپلمان که یک روش سرولوژی استاندارد است انجام می‌شود. اما این تست حساسیت کمی 
دارقه al‏ بادی سيم بر AS‏ زن day ay UE ead SIS‏ بای گونه leche‏ بلاسماها و یاف میزیان shoal‏ 
استفاده می شود که ممکن است بسیار اختصاصی باشد. اما حساسیتی کمی در مقایسه با plo‏ روش‌های سلولی دارند. 

واکنش cle‏ غیر اختصاصی گلیکولیپیدهای غشاء خارجی هم می توانند اندازه گیری شوند. سودمندترین آنها آگلوتینین SLD‏ 
سرد می باشد (به طور مثال آنتی بادی های 181۷1 با آنتی ژن 1 سطح گلبول قرمز انسان در دمای PC‏ ۴ متصل می شود). 
این تست در AFD‏ بیماران با عفونت مایکوپلاسما پنومونیه مثبت است (به ویژه در بیماران باعلامت). این تست برای 
مایکوپلاسما پنومونیه غیر اختصاصی است چرا که واکنش متقاطع با ارگانیسم های دیگر دارد Yes)‏ منونو jg US‏ عفونی» آدنو 
ویروس و سایتومگالوویروس). تیتر بالای آگلوتینین سرد (VIVA)‏ دلیل وجود بیماری مایکوپلاسمایی می باشد. 


درمان. کنترل و پیشگیری 

اریترومایسین, تتراسایکلین (داکسی سایکلین) و فلوروکینولون های جدید مثل گاتی فلوکساسین, موکسی فلوکساسین به طور 
یکسان در درمان عفونت های مایکوپلاسما پنومونیه موّثرند. تتراسایکلین و فلوروکینولون‌ها در بالغین مصرف می شود. مزیست 
تتراسایکلین این است که WE‏ بر ضد plo‏ مایکوپلاسماها و کلامیدیا ها ی عامل اورتربت pe‏ گنوکوکی موثر هستند. بر خلاف 
سایر مایکوپلاسماهاء مایکوپلاسما هومینیس به اریترومایسین مقاوم است و گاهی اوقات از داکسی سلین « آزیترومایسین, 
تتراسایکلین و کلیندامایسین برای درمان عفونت های گونه های مقاوم استفاده می شود. اریترومایسین برای درمان اوره آ پلاسما 
استفاده می شود چرا که باکتری ay‏ تتراسایکلین مقاوم است. 

پیشگیری از بیماری های مایکوپلاسما مشکل است. مایکوپلاسما پنومونیه به وسیله تماس نزدیک منتقل می شود. از آنجایی 
که بیماران معمولا در مدت زمان طولانی آلوده می شوند جداسازی امکان پذیر یست. واکسن های re‏ فعال و زنده ضعیف 
شده نا امید کننده هستند. ایمنی حفاظتی ایجاد شده توسط عفونت کم است. عفونت با مایکوپلاسما هومینیس» ژنیتالیوم و اوره آ 
پلاسما توسط تماس جنسی منتقل می شود بنبراین این بیماری ها می توانند با پرهیز از تماس جنسی یا استفاده از روش های 
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خلاصه 
Ga‏ مایکرپلاسهاپتومونه 


فیزیولوژی و ساختار 

کوچک ترین باکتری با زندگی آزاد قادر به عبور از فیلترهایی با منفذ ۰/۴۵ میکرومتر. 
فقدان دیواره سلولی. غشا حاوی استرول که در بین باکتری ها منحصر به فرد است. 
رشد آرام (زمان تقسیم ۱ تا ۶ ساعت)» هوازی مطلق 


ویرولانس 

ادهسین به al‏ مژه های سلول‌های اپیتلیال متصل می‌شود و منجر به از دست رفتن سلول‌های اپیتلیال ojo‏ دار 
aad‏ 

به عنوان سوپر آنتی ژن عمل کرده و موجب تحریک مهاجرت سلول های التهابی و رهایی سایتوکاین ها می شود. 

بیماری بدون رویداد فصلی خاصی در سراسر جهان شایع است (بر GUE‏ بیماری ناشی از اکثر پاتوژن های تنفسی) 
وهای decays Na OUR me JU wale‏ ابا ام سم به sili eile‏ واه 

از طریق استنشاق قطرات آثروسل منتقل می شود. 

پاتوژن مختص انسان است. 


بیماری ها 
عفونت‌های تنفسی فوقانی 
عفونت‌های مجرای تحتانی تنفسی شامل تراکئوبرونشیت و برونکوپنومونی 


we a 
(Y+ -¥ (مراجعه به جدول‎ 


درمان. کنترل و پیشگیری 


داروی انتخابی اریترومایسین, فلوروکینولون های جدید يا تتراسایکلین ایمنی در برابر عفونت مجدد SV gb‏ نیست 
و واکسن غیر موّثر است. 
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باسیل های گرم منفی متفرقه»فلور میکروبی 


اهداف فصل 
دانشجویان با مطالعه این فصل قادر خواهند بود: 
= در مورد خصوصیات ساختاری و کشت باسیل‌های گرم منفی جدید توضیح دهند. 
 -‏ باسیل‌های گرم منفی جدید را نام ببرند. 
- عوامل بیماریزایی باسیل‌های گرم منفی جدید را شرح دهند. 
- پاتوژنزن روشهای تشخیص, درمان و پیشگیری عفونتهای ناشی از باسیل‌های گرم منفی جدید را شرح دهند. 
- در مورد فلور میکروبی, انواع و نقش آنها توضیح دهند. 


باسیل‌های گرم منفی متفرقه 
Ge Jel‏ گرم ae gk‏ که در Sy‏ هو هلو aes‏ مورک ges‏ قراز cil Rs‏ دز این Laas‏ متورة 
Gow‏ قرار می‌گیرد (کادر ۱- (VS‏ 


بار تونلا 
در میان گروهی از باکتری‌ها که در دهه اخیر مطالعه شدند تجزیه 762۷۸ 16 منجر به تشخیص و شناسایی 
جنس بارتونلا شد. در این جنس شانزده گونه وجود دارد. باکتری‌هایی هستند کوتاه باسیلی 1.7um)‏ تا O.5X1‏ 
تا 0.3( گرم ate‏ هوازی با نیازمندی‌های رشدی سخت (سخت رشن اگرچه ارگانیسم‌ها می‌توانند روی محیط 
بلاد آگار غنی شده رشد کنند ولی نیاز ay‏ مدت انکوباسیون ۱-۶ هفته‌ای و محیط مرطوب دارند. برای رشد اولیه 
Atlee COM ae 37 C palais‏ 
اعضای این جنس انواع مختلفی از حبوانات مخزن هستنده بدون این که هیچ بیماری در آنها ایجاد کنند. حشرات 
ناقل در بیماری‌زایی در انسان نقش دارند. به دلیل این که بارتونلا نمی‌تواند در میزبانان دیگر بیماری‌زا باشد» مدل 
حیوانی برای مطالعه پاتوژنز Sylow‏ در دسترس نمی‌باشد. 

کادر ۱- ۲۱ باسیل‌های گرم منفی متفرقه مهم 


بارتونلا به نام بارتون کسی که برای اولین بار ارگانیسم را شرح داد 
بارتونلا باسیلی فورمیس باسیلی شکل 

بارتونلا هنسله هنسله به نام محقق آن دی - ام هنسله 

بارتونللا کویینتانا اشاره به تب پنج روزه 

کاردیوبا کتریوم هومینیس اشاره به تمایل این ارگانیسم در ایجاد اندوکاردیت در انسان 
کاینوسایتوفاگا اشاره به نیاز این ارگانیسم به دی اکسید کربن برای رشد 


استرپتوباسیلوس مونیلی فورمیس اشاره به مورفولوژی پلی مورف در این باکتری 
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بارتونلا باسیلی فرمیس عضو اصلی این جنس می‌باشد که منجر به بیماری بارتونلوزیس می‌شود که یک بیماری 
تب‌دار حاد همراه با آنمی شدید (تب اورویا) بوده و نهایتاً منجر به فرم جلدی مزمن (وروگا) می‌شود. بارتونلوزیس به 
پرو اکوادور و کلمبیا محدود می‌شود و در نواحی اندمیک ناقل آن پشه خاکی از جنس لوکزومیا tULZOMYIA‏ 
می‌باشد. پس از گزش حشره آلوده باکتری وارد جریان خون شده و BS‏ می‌یابد و به درون گلبول قرمز نفوذ 
می‌کند. این عمل منجر به افزایش شکنندگی گلبول قرمز و سهولت پاکسازی آن توسط شبکه رتیکولواندوتلیال و 
Geil Leys‏ شدید می‌شود. میالژی» آرترالژیا و سردرد از علایم آن است. این حالت با گسترش ایمنی هومورال پایان 
می‌یابد. در فرم مزمن بارتونلوزیس ندول‌های جلدی (1-2017) روی پوست ظاهر شده و ممکن است از ۱-۲ ماه تا 
چند ماه و سال باقی بمانند. 

بارتونلا کوئینتانا عامل تب Gre‏ یا(تب ۵ روزه) و شایع در Job‏ جنگ جهانی اول بود (کادر ۲۱-۲). بیماری 
Hl as‏ نک مات سیون فاشتکا رسای سکع ie‏ که ی تاش بط کیک ساران Cae‏ 
چون سردرد» تب ضعف و درد در استخوان‌های طوبل (به خصوص ساق پا) را دارند. تب ممکن است در فاصله‌های 
۵ روزه رخ بدهد. اگرچه تب GAS‏ منجر به مرگ نمی‌شود ولی بیماری می‌تواند سخت باشد. هیچ مخزن حیوانی 
sly‏ این بیماری شناسایی نشده است. بیماری می‌تواند از شخصی به شخص دیگر از طریق شپش منتقل گردد. 

| گونه بارتونلا کوئیتتانا Ly‏ بیمار ی آنزیومانوز باسیلی مرتبط شده است (شکل ۲۱-۱) که بیماری پرولیفراتیو 
عروقی می‌باشد و در بیمارانی که در آنها سرکوب سیستم ایمنی صورت گرفته (افراد ایدزی) porte‏ به اندوکاردیت 
هم می‌شود. آنژیوماتوز باسیلی Bb‏ از بارتونلا کوینتانا ابتدا پوست بافت زیرجلدی و استخوان‌ها را درگیر می‌کند 
(برخلاف بیماری ناشی از بارتولا هنسله). همانند تب GAS‏ ناقل این بیماری‌ها شپش بدن بوده و بیماری ابتدا به 
جمعیت‌هایی (خانواده‌هایی) که بهداشت زیر استاندارد دارند محدود می‌شود. نقش اتیولوژیک گونه کوئینتانا و دیگر 
گونه‌های بارتونلا در اندوکاردیت دارای کشت منفی به وسیله مطالعات سرولوژیکی صورت می‌پذیرد. 

بارتولا هنسله همچنین منجر به بیماری آنژیوماتوز باسیلی می‌گردد ولی ابتدا پوست. غدد لنفاوی یا کبد و طحال را 
درگیر می‌کند (هپاتیت پلیوزیس). دلیل اختلاف در گرایش به این بافت‌ها مشخص نیست. بارتونلا هنسله مانند 
بارتونلا کوئینتانا می‌تواند منجر به اندوکاردیت باکتریایی تحت حاد شود. بارتونلا هنسله مسئول بیماری پنجه گربه 
می‌باشد. این بیماری در اثر تماس با گربه حادث می‌شود She)‏ خراشیدن» گاز گرفتن» تماس با GLASS‏ گربه). به 
طور تیپیک بیماری خراش گربه عفونت بی‌خطر در بچه‌ها بوده که خصوصیات Gl‏ آدنوپاتی مزمن غدد لنفاوی در 
محل آسیب می‌باشد. گرچه باسیل می‌تواند در بافت غدد لنفاوی دیده شود کشت این ارگانیسم معمولا منفی 
می‌باشد. تشخیص قطعی بر پایه علائم و شواهد سرولوژی استوار است. بارتونلا هنسله می‌تواند از طربق خون تهیه 
شده از بیماران دارای نقص سیستم ایمنی که دارای باکتریمی مزمن هستند (کشت‌هابه مدت ۲ هفته یا بیشتر 
نکوبه شوند)» جدا شود (شکل ۲۱-۲ 

دلیل این که این ارگانیسم را برخلاف دو بیماری دیگر می‌توان از کشت جدا نمود هنوز معلوم نمی‌باشد. درمان 
عفونت‌های بارتونلا پیچیده بوده چرا که اطلاعات اندکی درباره حساسیت ارگانیسم در دسترس است. بیماری 
خراش گربه به ley‏ ضدمیکروبی جواب نمی‌دهد. تب خندق, آنژیوماتوز باسیلی» هپانیت پلیوزیس و اندوکاردیت 
می‌توانند با جنتامایسین به تنهایی یا با اریترومایسین درمان گردند. سفالوسپورین‌ها با طیف گسترده (وسیع‌لطیف) به 
نظر می‌رسد که موثر باشند و اریترومایسین یا داکسی سیکلین می‌توانند به طور موفقیت‌آمیز استفاده گردند. اما 
مصرف آنتی بیوتیک‌های باکتریواستاتیک با عود بیماری در ارتباط می‌باشند. پنی‌سیلین‌های مقاوم به پنی‌سیلینان 
سفالوسپورین‌های نسل Jol‏ و کلیندامایسین در شرایط آزمایشگاهی فعال نمی‌باشند. شیوع عفونتهای بارتونلا در 
افراد آلوده به HIV‏ کاهش پیدا کرده. چرا که این بیماران به طور معمول از اریترومایسین یا کلاریترومایسین برای 
جلوگیری از عفونت با مایکوباکتریوم اویوم استفاده می‌کنند. 
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کادر ۲۱-۳ خلاصه‌ای از موارد بالینی 

Lilian gs بارتونلا‎ 

تب خندی: بیماری با سردرد شدید. تب ضعف و درد استخوان‌های بلند همراه است. تب در 
فاصله ۵ روز بهبود می‌یابد. 

آنزیوماتور باسیلی: بیماری پرولیفراتیو عروق در بیماران ضعیف از نظر ایمنی با درگیری پوست؛ 
بافت‌های زیرجلدی و استخوان‌ها همراه است. 

اند وکاردیت تحت حاد: عفونت ملایم اما پیشرونده اندو کاردیوم. 

بارتونلا هنسله 

آنزیومانوز باسیلی: با درگیری پوست. غدد لنفاوی یا کبد و طحال همراه است. 

انا وکاردیت تحت alta oe‏ پارتوتلا کویینتانا 

بیماری dey‏ گربه: لنفادنوپاتی ناحیه‌ای مزمن مرتبط با Ke‏ زدن گربه می‌باشد. 


کاردیوباکتریوم هومینیس 
er Sg!‏ تحص coe‏ مشاه بارتوناد کویتان: 
گونه‌ها یکاپنوسایتوفاگا 


عفونت‌های فرصت‌طلب: انواع متعددی از عفونت‌ها شامل پریودونتیس, باکتریمی و اندوکاردیت 
(از گونه‌های تخمیر کننده کند رشد ۱ «DFT,‏ زخم‌های حاصل از گازگرفتگی سگ یا گربه 
(از گونه‌های (DF-2‏ 

استرپتوباسیلوس مونیلی فورمیس 

تب KBE‏ موش: تب نامنظم» سردرد. لرزه درد عضلانی و درد مفاصل مرتبط با گازگرفتگی 
چوندگان» فارنژیت و استفراغ مرتبط با تماس باکتری با غذا یا آب. 


شکل ۲۱-۱. ضایعات پوستی از آنژیوماتوز باسیلی 
به دلیل بار تونلا هنسله 


۳۳۹ 


۰ ۱ 
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JSS‏ ۲۱-۲. باسیلوس abate‏ رشد روی بلاة آگار 
به دو نوع کلونی توجه کنید. 


کاردیوباکتر یوم 

کاردیوباکتریوم هومینیس به باکتری‌هایی گفته می‌شود که منجر به اندوکاردیت در انسان می‌شوند و تنها عضو این جنس 
می‌باشد. باسیل‌های گرم منفی غیرمتحرک» کوچک )2 تا <1) و گاهی پلی‌مورفیسم» تخمیر اندول و اکسیداز مثبت و 
کاتالاز منفی می‌باشند و در مجرای تنفسی فوقانی ۸۷۰ افراد سالم وجود دارد. اندوکاردیت اولین بیماری انسانی حادث شده به 
وسیله این باکتری می‌باشد. 

آگرچه اندوکاردیت ناشی از کاردیوباکتریوم هومینیس غیرمعمول است بسیاری از عفونت‌های مشابه به دلیل ویرولانس پایین 
این ارگانیسم و رشد آهسته آن در شرایط آزمایشگاهی تشخیص داده نمی‌شود. بیشتر بیمارانی که دچار اندو کاردیت ناشی از این 
باکتری شده‌اند از قبل ابتلا به بیماری قلبی» تاریخچه‌ای از بیماری دهانی با دندانی قبل از گسترش علائم کلینیکی داشته‌اند. 
ارگانیسم‌ها قادرند از طریق اوروفارنکس وارد جریان خون شده و به بافت آسیب دیده قلب متصل شده و به آهستگی تکثیر یابد. 
بیماری به صورت تحت حاد بوده و دارای علائمی به صورت تیپیک می‌باشد. عوارض بیماری نادر بوده و بیمار پس از یک دوره 
درمان مناسب آنتی‌بیوتیکی به طور کامل بهبود می‌یابد. 

جداسازی باکتری از خون به وسیله کشت تشخیص ان دوکاردیت را قطعیت می‌بخشد. ارگانیسم در کشت به 
آهستگی رشد می‌کند. ارگانیسم برای رشد نیاز به CO2‏ و رطوبت داشته که کلنی‌های ریز (mmm)‏ روی بلادآگار 
و شکلات آگار پس از ۳ روز انکوباسیون ظاهر می‌شوند. ارگانیسم نمی‌تواند روی محیط مکانیکی و با دیگر 
محیط‌های انتخابی که برای باسیل‌های گرم منفی به کار می‌روند رشد می‌کند. کاردیوباکتریوم هومینیس می‌تواند از 
روی خواص رشد. خصوصیات مورفولوژیکی و تست‌های بیوشیمیایی تشسخیص داده شود. کاردیوباکتریوم هومیئیس 
نسبت به آنتی‌بیوتیک‌ها حساس بوده و بیشتر عفونت‌های ناشی از آن به طور موفقیت‌آمیز با پنی‌سیلین یا 
آمپی‌سیلین به مدت ۲-۶ هفته درمان می‌شوند. اندوکاردیت ناشی از کاردیوباکتریوم هومینیس معمولا به آن مقاوم 


است. 


کاپنوسایتوفاعا 
می‌باشند. این جنس به دو گروه تقسیم می‌شوند: (۱) تخمیرکننده‌های کند رشد (DF-2)1‏ که شامل ۵ گونه 
شده 9 با پریودونتیس» باکتریمی 9 به ندرت اندو کاردیت مرتبط DF-2 9 eal‏ در آوروفارنکس گربه و سگ کلونیزه 
شده و با زخم‌های گازگرفتگی در ارتباط می‌باشد. 


Dysgonic fermenter ۲ 


¥vy 
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سپسیس‌های شدید کاپنوسایتوفاگا می‌تواند در بیمارانی که اسیپلنکتومی کرده‌اند با دچار اختلال عملکرد کبد 
می‌باشند (سیروز) رخ دهد. اکثر عفونت‌های کاپنوسایتوفاگا می‌توانند با سفالوسپورین‌های وسیع‌الطیفه 
فلوروکویینولون‌ها یا پنی‌سیلین درمان می‌شود. سوش‌ها به طور تیپیک مقاوم به آمینوگلیکوزیدها می‌باشند. 


استرپتوباسیلوس 

استرپتوباسیلوس مونیلی فرمیس عامل بیماری تب گازگرفتگی موش می‌باشند. مونیلی فرمیس طویل, ریز SNM)‏ 
تا 0.51 تا 0.1) و گرم منفی بوده که به طور ضعیف رنگ گرفته و در محیطهای کهنه خاصیت پلی‌مورفیسم 
دارد. گرانول‌ها همانند تسبیح دیده می‌شوند (شکل ۲۱-۲). 


شکل ۰۲۱-۳ رنگ‌آمیزی گرم از استرپتوباسیلوس مونیلی فورمیس 
به اشکال پلی مورفیک و تورم‌های تاولی دقت کنید. 

باکتری در نازوفارنکس موش و دیگر جوندگان کوچک و همچنین حیواناتی که از جوندگان تغذیه می‌کنند (منل سگ و گربه) 
دیده می‌شود. در معرض قرار گرفتن با رت» موش و آلودگی آب و WE‏ باعث عفونت استرپتوباسیلوس می‌شود. 

عفونت انسانی ناشی از گازگرفتگی جوندگان (تب گاز SBS‏ خرگوش) يا مصرف آب و غذاهای آلوده (آتب هاورهیل) است. 
پس از طی دوره کمون ۲ تا ۱۰ روز علائم به صورت تب منظم سردرد لرز میالژیا و آرترلژی مشخص می‌شود. بعد از چند روز 
راش‌های ماکولوپاپولار ظاهر می‌شود. در صورت عدم درمان عود و بازگشت سردرد» آرترالژی و اختلالاتی نظیر کاردیت» 
مننژیت» پنومونی دیده می‌شود. استفراغ و فارنژیت از علائم تب هاورهیل است (نام‌گذاری به دلیل اپیدمی در منطقه هاورهیل 
بوده است). 

خون و مایعات مفصلی برای جداسازی استرپتوباسیلوس مونیلی فورمیس استفاده می‌شود. ارگانیسم می‌تواند روی محیطهای 
مغذی حاوی ۱۵ خون» ۲۰/ سرم اسب یا گوساله يا ele ZO‏ آسیت رشد کند. مونیلی فورمیس رشد آهسته داشته و در حداقل 
۳ روز رشد می‌کند. موقعی که روی محیط مایع رشد می‌کند به صورت توپ بدمینتون" و روی آگار به صورت کلنی‌های گرد 
کوچک با ظاهری شبیه Ay‏ تخم‌مرغ نیمرو دیده می‌شود. تشخیص ارگانیسم‌ها مشکل است زیرا از لحاظ بیوشیمیایی غیرفعال 
بوده گرچه از گلوکز و کربوهیدرات اسید تولید می‌کند. روش قابل قبول برای شناسایی استفاده از سکانس ژنی 5716۷۸ 16 
است. تست‌های سرولوژی که می‌توانند آنتی‌بادی‌های ضد استرپتوباسیلوس را شناسایی کنند در آزمایشگاه‌های رفرانس مورد 
استفاده قرار می‌گیرد. تیتر ۳ < يا افزایش چهار تیتر به عنوان تیتر مبت در نظر گرفته می‌شود. باکتری به بسیاری از 


آنتی‌بیوتیک‌ها حساس است مثل پنی‌سیلین AS)‏ بر ضد دیواره سلولی فعال نیست) و داکسی‌سایکلین. 


Puffballs ۲ 


۳۷۸ 
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فلور میکروبی طبیعی در بدن انسان 

واژه فلور میکروبی طبیعی» مشخص کننده جمعیتی از میکروارگانسیم ها است که در پوست و غشای مخاطی اشخاص سالم 
و طبیعی استقرار adh‏ اند. در زمینه حضور فلور ویروسی طبیعی در انسان» شک و تردید وجود دارد. 

پوست و غشاهای مخاطی» همواره انواعی از میکروارگانیسم ها را حمل می کنند که در دو گروه بزرگ قرار میگیرند: (۱) فلور 
میکروبی مقیم شامل انواع ثابتی از میکروگانیسم ها که در یک ناحیه معین از بدن و در یک سن خاص یافت می شود؛ اگر 
این فلور میکروبی دستکاری شود بلافاصله جایگزین می گردد. (۲) فلور میکروبی موقت « که میکروارگانیسم GLE‏ بیماریزا و 
یا بالقوه بیماریزا را شامل می گردد . این فلور میکروبی از محیط بیمار سرچشمه می گیرد اما باعث ابتلاء به بیماری نمی 
شود بلکه ly‏ ساعت ها ء روزها و یا هفته هادر پوست یا غشاهای مخاطی لانه گزینی میکند ولی به طور دائم استقرار 
نمی LL‏ اگر فلور میکروبی مقیم منتشر شود ممکن است لانه گزینی کرده » تکثیر ATL‏ و موجب ابتلاء به بیماری شود. 
ارگانیسمهایی که بطور شایع از نمونه های نواحی متفاوت بدن جدا سازی می گردند به عنوان فلور میکروبی طبیعی در نظر 
گرفته می شوند. طبقه بندی فلور میکروبی طبیعی در جدول ۲۱-۴ فهرست شده است. 

به نظر می رسد میکروارگانیسم‌هایی که می‌توانند در آزمایشگاه کشت داده شوند فقط بخشی از فلور میکروبی موقت یا فلور 
میکروبی دایم هستند. اگر از واکنش زنجیره پلیم راز: برای تکثیر RNA‏ ریبوزمی 165 باکتری استفاده شود. بسیاری از 
باکتری‌هایی را می توان شناسایی کرد که تاکنون ناشناخته مانده‌اند. امکان شناسایی چنین باکتری ple‏ در ترشحات وان 
در واژینوز باکتربایی وجود دارد. احتمالاً تعداد گونه‌هایی که فلورمیکروبی طبیعی را می‌سازند بسیار بیشتر از تعدادی است که 
تاکنون شناخته شده آند. بنابراین» شناختی که مااز فلورمیکروبی طبیعی داریم , در حال تغییر است. به همین ترتیب» 
میگروارگانیسم‌خایی که قبلا ald‏ تشه با ay‏ ععران jan Se yo‏ طبیسی Salt Veto wis‏ بیماری BUG)‏ دازند: 
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جدول ۲۱-۲ فلور طبیعی باکتریایی 


و رکتوم 


a bb 
(نازوفارنکس)‎ 


سیستم گوارش 


استافیلو کوکوس اپیدرمیدیس, استافیلو کوکوس اورئوس (با تعداد کم)» گونه‌های میکروکوک» گونه‌های 
غیر بیماریزای نیسریاه استرپتوکوکهای آلف ا همولیتیک و غیر همولیتیک دیفتروئیدهاء گونههای 
پروییونی cpp SL‏ گونه‌های پیتواسترپتوکوک تعداد اندکی از بقیه ارگانیسم‌ها (گونه‌ها کاندیدهاء 
گونه‌های اسینتوباکتر و غیره). 

polis‏ زیادی از باکتری‌های زیر: دیفتروئیدها « گونه‌های pat‏ بیماری زای نیسریا ء استرپتوکوک‌های 
آلفاهمولیتیک» استافیلو کوکوس اپیدرمی‌دیس, استرپتوکوک‌های غیر همولیتیک بی‌هوازی‌ها (گونه 
های بسیار زیادی که امکان فهرست کردن آنها وجود ندارد: تصدادی از گونه های پرووتلا. 
کوکسی‌های بی‌هوازی» گونه‌های فوزوباکتربوم و غیره). 

مقادیر کمتری از ارگانیسم‌های در همراهی با ارگانیسم های بالا: مخمرهاء گونه های هموفیلوس, 
پنوموکوک هاء استافیلوکوکوس اورثوس, باسیل های گرم منفی » نیسریا مننژیتیدیس. 

اننواع خانواده انتروباکتریاسه به غیر از سالمونلاه شیگلا و iw yp‏ ویبریو و گونه she‏ کمپیلوباکتر. 
باسیل‌های گرم منفی فاقد قدرت تخمیر دکستروز, انتروکوک هاء استرپتوکوک cle‏ آلفا همولیتیک و 
yf‏ همولیتیک دیفتروئیدهاء استافیلوکوکوس اورشوس در تعداد اندک » مخمرها در تعداد کم بیهوازی 
ها در تعداد obj‏ 

تعداد زیادی از باکتری های: گونه‌های کورینه باکتریوم « گونه‌های لاکتوباسیل, استرپتوکوکهای آلفا- 
همولیتنیک و غیر همولینیک گونه‌های غیر بیماری زای نیسریا. میکروارگانیسم هایی در ترکیب که 
آهمیت ندارن د: انتروک وک‌ها انتروباکتریاسه و دیگر باسیل‌ه ای گرم منفی, استافیلوکوکوس 
اپیدرمیدیس, کاندیدا آلبیکانس» مخمرها و غیره. 


کلستریدیوم و گونه‌های پپتواسترپتوکوک. 


380 


۱( ۱ 
فصل بیست ویکم: باسیل های گرم ومنفی »فلور میکروبی 


نقش فلور میکروبی مقیم 

مشک legis‏ کد شم طو رابت ور برع سفن aa iy‏ رصورت هنسرگ SiG) JCS)‏ س ی کت سین 
تجمع آنها در یک ناحیه معین به فاکتورهای فیزیولوژیک متفاوتی از قبیل درجه حرارت. رطوبت و وجود پاره ای مواد غذایی 
و عوامل مهار کننده بستگی دارد. حضور این میکروارگانیسم ها نقش حیاتی ندارده چرا که حیوانات "فاقد میکروارگانیسم" 
می توانند به زندگی خود ادامه دهند. در برخی از نواحی بدن » فلورمیکروبی مقیم» نقش موثری در نگهداری سلامت و 
عملک رد طبیعی دارد. اعضای فلورمیکروبی مقیم در سیستم گوارش, ویتامین 6 را سنتز کرده و در جذب ترکیبات غذایی 
gaye Rad‏ کنتد در gh Aa ala ak‏ وه پرنست: قنور میگرونس مقیم شکین ستاو cp SINT‏ ری های بساری را 
lyases ese‏ ره Sl vase‏ سل eta, dal alah al glo‏ کی بکاریسم تال hese‏ 
باکتریایی آشکار نیست. این پدیده ممکن است مربوط به رقابت باکتری ها برای گيرنده ها Ly‏ جایگاه های اتصال در سلول 
ها میزآیه فاشت بای بر ییا نالیم مهار ی رای داهن ولا ولیک یامن وه ز رای a‏ زان 
نکسا زگ pags‏ ها ویب سا هکس ها امد مترکزب قلرر طزیسی باععه وی Sel‏ ما سیی ای 
رتسم ها کمن او aa a‏ نایم کسام اراس اسان edb ties‏ تا کر 
و ممکن است باعث بیماری شوند. 

به عبارت دیگر» در بعضی از شرایط خاص اعضای فلور طبیعی سبب بیماری می‌شوند. این ارگانیسم ها به لحاظ محدودیت 
هایی که در محیط وجود دار dy‏ صورت غیر تهاجمی سازگاری یافته اند. اگر این میکروارگانیسم هااز محدودیت های 
محیطی خارج شده و در درون جریان خون یا بافتها وارد شوند می توانند بیماریزا باشند. برای مثال » استرپتوکوک های گروه 
ویریدانس شایع ترین ارگانیسم های فلورمیکروبی مقیم در سیستم تنفسی فوقانی هستند. اگر تعداد زیادی از این ارگانیسم 
de‏ در هنگام کشیدن دندان و یا جراحی لوزه به گردش خون وارد شوند می‌توانند در دریچه های آسیب دیده یا مصنوعی 
قلب کاشته شده و اندوکاردیت عفونی ایجاد نمایند. در جراحت های خفیف (برای نمونه» کشسیدن دندان و یا مسواک زدن 
دید ss‏ کمن او pcp aye ain asl‏ ری عون وا رهم شیک RWIS‏ کرو نابدرن گنوی هن 
مقیم در روده بزرگ هستند که در آنجا کاملا بی‌آزارند اما اگر به دنبال جراحت ها در فضای پریتوئن و یا در بافت‌های لگن 
(هسراه با باکتری :ها دیگن) وازد شوند یروژ Spe‏ و باکتریمی را به همراه خواهند داقنته: مدای دیگری در al‏ ژمینه 
وجود دارد اما در هر حال نکته مهم آن است که فلور میکروبی مقیم» بی‌آزار بوده و در جایگاه طبیعی خود و در صورت 
Crow‏ در سیستم های دفاعی میزبان» مفید نیز هستند. 


به لحاظ مجاورت و تماس مداوم با محیط پوست بدن حاوی میکروارگانیسم های موقتی است. در هر «JLo‏ در مناطق 
اناتومیک متفاوت بدن. فلورمیکروبی مقیم ثابت شناخته شده ای وجود دارد که تحت تاثیر ترشحات. عادات خاص در پوشیدن 
لباس و یا مجاورت با غشاهای مخاطی(دهان» بینی و نواحی پرینه) قرار می گیرد. 

باسیل های دیفتروئید هوازی و بیهوازی LL)‏ کورینه باکتریوم » پروپیونی باکتریوم) استافیلو کوک های هوازی و بیهوازی 
غیر همولیتیک (استافیلوکوکوس اپیدرمی‌دیس, گاهی استافیلوکوکوس اورشوس و گونه های پپتواسترپتوکوک) باسیل های 
گرم مثبت هوازی اسپوردار که به فراوانی در هواء آب و خاک یافت می شوند؛ استرپتوکوک Lal cle‏ همولیتیک (استرپتوکوک 
های ویریدانس) و انتروکوک ها )4595 های انتروکوکوس) و باسیل های کولیفرم گرم منفی و اسینتوباکترها بارزترین 
میکروارگانیسم های مقیم در پوست هستند . قارچ ها و مخمرها اغلب در چین های پوست CSL‏ می شوند و مایکوباکتریوم 
های غیر بیماریزا و اسیدفست در مناطق غنی از چربی(گوش خارجی, اعضای تناسلی) حضور دارند. از میان فاکتورهایی که 
در Gis‏ میکروارگانیسم های غیر مقیم از سطح پوست اهمیت دارند » کاهش PH‏ اسیدهای چرب در ترشحات غده های 
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چربی و وجود لیزوزيم هستند. عرق ریزی شدید, شستشوی بدن و استحمام. هیچ کدام نمی توانند فلور طبیعی مقیم را حذف 
کف و بای کسید Gp‏ توح اد آن 0h‏ رو مسق رامع های ceils‏ اک روت وا نگ 
اهر که اعد شک ale‏ ها سای سگم اش ای بان اما ی ان eta‏ ام از بای PSG‏ 
نواحی پوست و یا تماس با محیط پرهیز شود بی درنگ فلورمیکروبی از GLE OLE‏ چربی و عرق سرچشمه گرفته و دوباره به 
سرعت جایگزین می شود. استفاده از یک پانسمان بسته باعث افزایش شدید در کل جمعیت میکروبی می شود. بی هوازی ها 
و باکتری های هوازی اغلب در مجاورت با GRAS‏ عفونت های سینرژیسمی (گانگرن التهاب فاسیای همراه با نکروزه 
سلولیت) را در پوست و بافت های نرم موجب می شوند . در اغلب موارده باکتری ها بخشی از فلور طبیعی هستند. از آنجایی 


فلورطبیعی دهان و سیستم تنفسی فوقانی 
در فلور میکروبی بینیء کورینه باکتریوم Le‏ استافیلوکوک ها[ استافیلو کوکوس اپیدرمی‌دیس , استافیلو کوکوس اورشوس) و 
استرپتوکوک ها حضور دارند. در بدو تولد » غشاهای مخاطی دهان و گلو استریل هستند اما ممکن است در هنگام عبور از 
کانال زایمانی به وسیله میکروارگانیسم های واژن. آلوده شوند. در مدت زمان ۴-۱۲ ساعت پس از ولد استرپتوکوک های 
ویریدانس به عنوان بارزترین اعضای فلور میکروبی مقیم استقرار یافته و برای تمام عمر باقی می مانند. آنها احتمالاً از 
سیستم تنفسی مادر و اطرافیان منشاء می گيرند. در اوایل زندگی, استافیلوکوک های هوازی و بی هوازی دیپلوکوک های 
گرم مثبت» دیپلوکوک cle‏ گرم منفی (نیسریاء موراکسلاکاتارالیس)» دیفتروئید ها و گاهی لاکتوباسیل ها اضافه می شوند. در 
هنگامی که دندان ها شروع به جوانه زدن می کنند» گونه های پرووتلا( به ویژه پرووتلا ملانینوژنیکا)» گونه های 
فوزوباکتریوم گونه های روتیا و گونه های کاپنوسیتوفاگاه همراه بمضی از ویبریوهای بی هوازی و لاکتوباسیل ها استقرار می 
بابک یه طور aed uly‏ های ان میسسش در باکت توف اف اقفر ys‏ اف cd plata Sas,‏ شود مگ dina‏ 
متنوعی نیز ممکن است حضور داشته باشند . مخمرها ( گونه های کاندیدا) نیز در دهان وجود دارند. در گلو و تراشه » فلور 
میکروبی مشابهی استقرار می Ob‏ آما در برونش های طبیعی» تعداد محدودی از باکتری ها يافت می شوند. برونش های 
کوچک و حبابچه ها به طور طبیعی استریل هستند. در سیستم تنفسی فوقانی به of ag‏ در گلو استرپتوکوکهای غیرهمولیتییک» 
استرپتوکوکهای آلفاهمولیتییک و نیسریاهاء ارگانیسم های غالب هستند. استافیلو کوکهاء دیفتروئیدهاء هموفیلوس, پنوموک وک 
cle‏ مایکوپلاسما و پرووتلا نیز CEL‏ می شوند. 

در اغلب موارد « عفونت های دهان و سیستم تنفسی مربوط به بی هوازی ها است . عفونت های اطراف دندان» آبسه های 
اطراف دندان, سینوزیت و ماستوئیدیت ترجیحاً ممکن است مربوط به پرووتلا ملانینوژنیکا « فوزوباکتریوم و پیتواستروپتوکوک 
ها باشد. آسپیراسیون بزاق (حاوی ۱۰ ارگانیسم از باکتری های بی هوازی و هوازی) امکان دارد عاملی برای ابتلای به 
پنومونی همراه با نکروز آبسه های ریه و عفونت چرکی فضای جنب باشد. 


نقش فلورطبیعی دهان در پوسیدگی های دندان 

در هنگام پوسیدگی دندان , تخریب دندان در سطح آن آغاز شده و dy‏ سمت ريشه دندان» پیشروی می کند . در ابتدا سطح 
تاج دندان که کاملا فاقد سلول است. مواد معدنی خود را از دست می دهد. این تغییرات مربوط به تاثیر محصولات اسیدی 
است که در جریان فرآیند تخمیر باکترییی تولید می شود. تجزیه مینا و سیمان بین سلولی که در مراحل بعدی رخ می دهد 
مربوط به هضم بافت هم بند پروتئینی توسط باکتری ها است. 
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ال مه hy acta‏ تلا مکی NR ANG‏ سک اتکی مه تایه سا نان اس آتم اگم 
ترجیحاً رسوب ژلائینی از گلوکان هابی با وزن مولکولی WL‏ وجود دارد که با کمک آن باکتری های تولید کننده اسیدء Ay‏ 
سطوح تاج دندان می چسبند. پلیمرهای کربوهیدراتی (گلوکان) ترجیحاً توسط استرپتوکوک ها (استرپتوکوکوس موتانس 
پپتواسترپتوکوک (Le‏ و احتمالا آکتینومیست ها تولید می شوند. دیده شده که یک ارتباط تنگاتنگ میان حضور 
استرپتوکوکوس موتانس و بروز پوسیدگی بر روی نواحی خاصی از تاج دندان وجود دارد. دومین Ab yo‏ در بروز پوسیدگی, 
تشکیل مقادیر زیاد اسید (PHS)‏ است که از تخمیر کربوهیدرات ها به وسیله استرپتوکوک ها و لاکتوباسیل های موجود 
در SUL‏ تولید می شود. cle chile‏ بالای اسید موجب از دست رفتن ترکیبات معدنی در اتصالات تاج دندان شده و 
پوسیدگی دندان آغاز می شود. 

در حیوانات تجرسی که فاقدمیکروارگانیسم هستند. استرپتوکوک های ایضاد کنشده پوسیدگی می توانند تشکیل پلاک: و 
پوسیدگی دندان را اجادکنن.به منظور سنتزپلیمرهای غیر محول گلوکان که تحت تاثیرآنزیم های کلوکوزیل ترانسفر از 

به وجود می آینده باکتری ها به سطوح صاف دندان متصل می گردند (احتمالا به نظر می رسد پلیمرهای کربوهیدرات در 
اتفیتال pices ttl‏ از تیش کر کشا peal di‏ آشتوکاره قلب مار als i‏ اد اک اسان لو دضام از قیال 
Eile‏ با گوگوویل Alaiye‏ استریت وکوک صالوازیوی Sly‏ کسپاکس نکیل AR lls sn gD‏ 
کرززه راک یمتا iy‏ ایسآ مت که ay Sa‏ سدسرم دنا ال اش کیش کین سک اراسطا 
آتتی بادی 18۸ ترشحی بر ضد استرپتوکوکوس موتانس شروع شود . بعضی از دیفتروئیدها و استرپتوکوک هایی که لوان 
تولید می کنند» می توانند باعث آسیب بافت نرم در شکل اختصاصی شده و آسیب استخوان که مشخصه بیماری اطراف 
نان است را به همراه داشته باشند ارگانیسم های pal‏ کنشده پروتئین (پروتولیتیک) از fad‏ اکتینومیست ها و باسیل هل 
نقشی در عملکرد میکروبی بر روی مینای دندان دارند که بعد از سیب تاج دندان» اتفاق می افتد. بروز پوسیدگی دندان به 
فاکتوزهتای eg S89‏ هورسوتی: cel aE‏ و بسیازی از فانورهای دیکتر تک داز J AS‏ پوسینگی pestle ily‏ لاک 
دندانی « محدودیت مصرف سوکروز» تغذیه مناسب همراه با مصرف مقادیر BLS‏ پروتئین و کاهش تولیداسید در دهان از oly‏ 
کاهش کربوئیدرات ها در رژیم غذایی و پاکیزه کردن مرتب دندان Le‏ امکان پذیر می شود. تجویز موضعی فلوراید بر روی 

دندان ها و یا وارد کردن آن در آب . موجب افزایش مقاومت تاج دندان در برابر اسید می شود. کنترل بیماری های دندان از 
ol)‏ برداشت SU;‏ سخت ( رسوب کلسیفیه شده) و رعایت بهداشت دهان » امکان پذیر می گردد. 

gla SU,‏ اطراف دندان در ناحبه ca‏ سرشار از ارگانیسم هایی از قبیل بی هوازی ها هستندکه به ندرت در جاهای دیگر 
یافت می شوند. در حالی که آنها ممکن است در بیماری های دندان و تخریب بافت شرکت داشته ALL‏ می توانند در بقیه 
قاط بدن مشسکل ساز باشند : یرای نمونه joys‏ اندوگاردیت عفونی و با باکتریمی در میزبان Diam‏ به گرانولوسیتوپنی. tn‏ 
Lisl sas", ale‏ با این اگوی سا معودداری گونه هی Wendl?‏ و روتیا [jan Spy‏ هس فد AF‏ سای کایتوت فاگ 
ی هوزی سای ورترم »گرم bie ee‏ رنه هي ورب یل هی ci‏ وی مورف گرم ملظ 
هستند. این باکتری ها هر دو احتمالا در ایجاد بیماری دندان (همراه با تخریب بارز استخوانی) مشارکت دارند. در بیماران 
نقص ایمنی که کمبود گرانولوسیت دارند » باکتری های فوق می توانند عامل بروز ضایعات فرصت طلب شدید در بقیه اندام 
های بدن باشند. 
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فلور طبیعی سیستم گوارش 
در هنگام Wey‏ روده استریل است اما به زودی ارگانیسم ها همراه با غذا وارد می شوند. در کودکانی که از شیر مادر تغذیه می 
EF‏ مرو کاوی فتاه bl ah‏ ام کرک سای مرت اش ی که سا ها اسان peeled‏ 
بی هوازی گرم مثبت غیر متحرک( برای نمونه» گونه های بیفیدوباکتریوم) از کربوئیدرات Le‏ اسید تولید کرده و در برابر 
PH =0.0‏ مقاوم هستند. در بجه هایی که از شیر خشک استفاده می ALS‏ فلور میکروبی متنوع تری در روده به وجود می 
آند که ذر آن Ladle‏ ها کت ی با عماج بای ادا غلای و نان الکو تفای فلورمیگروی رود 
افراد بالغ. تغییر می Hb‏ رژ م غذایی BL‏ به سزایی بر روی محتوای فلور میکروبی روده و مدفوع دارد. در بخخش مراقبست 
های ویژه « روده نوزاد توسط باکتری cle‏ خانواده انتروباکتریاسه برای نمونه » کلبسیلا ¢ سیتروباکتر و انتروباکتر لانه گزینی 
قی ct‏ 
تعداد میکروارگانیسم ها را در حداقل خود (*۱۰- ۱۰ در هر گرم مدفوع ) نگاه می دارد. استثناء در این مورد در زمانی است 
که انسداد در aol‏ پیلور معده موجب بروز زمینه مناسبی برای رشد کو کسیها 9 باسیل های گرم مثبت می شود. PH‏ اسیدی 
معده. تاثیر محافظت کننده بارزی ante‏ عفونت با بعضی از بیماریزاهای روده ای از قبیل وبا دارد. تحویز سایمیتیدین در 
درمان زخم عمده + موجب آفزایش UG‏ توجه فلور میکرویس Pokies‏ جملة باکثری هایی که به ظور سول در مدفوع حضور 
دارنده می شود. همراه با قلیاتی شدن PH‏ در محتویات روده به تدریج فلورمیکروبی مقیم افزايیش می SEL‏ در دئودنوم یک 
A ۷ ۲ ۳ ۳ ۶ : s 4%‏ 2 . 
شخص بالغ oe‏ حد ۱۰۳-۱۰۲ باکتری در هر گرم مدفوع. در ژژنوم و pp tbl‏ در حدود ۱۰-۱۰۳ باکتری در هر گرم مدفوع و 
Ay) ۱‏ ۲ ۱ بر aa‏ 
در سکوم و کولون عرضی در حدود ۱۰-۱۰۲ باکتری در هر گرم مدفوع وجود دارد. در بخخش های فوقانی روده» لاکتوباسیل 
ها و انتروکوک ها غالبند اما در pg th!‏ انتهایی و سکوم. فلورمیکروبی مدفوعی دیده می‌شود. در کولون سیگموئید و رکتوم در 
خلود ۱۰۲ باکتری در هرگرم مدفوع وجود دارد که در حدود ۱۰-۲۰ از توده مدفوع را تشکیل می‌دهد. تعداد بی هوازی ها 
در حدود ۱۰۰۰ ply‏ بیشتر از تعداد ارگانیسم های بی هوازی اختیاری است. در اسهال. باکتری ها ممکن است به طور قابل 
در روده بزرگ یک فرد سالم » 8۶-۹۹ از فلورب‌اکتری های مقیم را بی هوازی هاء گونه های باکتریوئید به ویژه 
Spe oS‏ دفراژیلیس» گون ه های قوزوب اکتریوم» لاکتوباسیل های بی هوازی از قیسل بیفی دویاکتریوم Lin‏ کلستریدیوم ها 
=e ۰ ۹ َّ ~ ۳ ۵ ce ۰ ”‏ ۰ ” ” + ی 
(کلستریدیوم پرفرن ژنس» ۱۰- ۱۰ در هرگرم) و کوکسی های گرم مثبت بی هوازی (گونه‌های پیتواسترپتوکوک) تشکیل 
می دهند. فقط در حدود ۱-۴ از فلور باکتری های مقیم روده بزرگ را هموازی‌های اختیاری (باکتری‌های کولیفرم گرم 
منفی, انتروکوک ها و تعداد کمی از باکتری هایی از قبیل پروتشوس, پسودوموناس, لاکتوباسیل هاء کاندی دا و بقیه ارگانیسم 
سیگموئیدوسکوپی» باریوم انما) ممکن ابنتیت ۰ از موارد باکتریمی موقت l,‏ القاء کنند. 


جذب مواد غذایی و محصولات متابولیک شرکت داشته واثرات آنتاگونیسم با بیماریزاهای میکروبی دارند. فلورمیکروبی )039 

آمونیاک و دیگر محصولات متابولیک را تولید می کنند که از مخاط روده جذب می شوند و می توانند در بروز SLES‏ کبدی 

شرکت کنند. از ole‏ باکتریهای کولیفرم هوازی فقط تعدادی اندکی از سروتیپ ها برای مدت های طولانی در روده بزرگ 

حضور دارند و اغلب سروتیپ های اشریشیا کلی در مدت زمان کوتاهی در حدود چند روز دیده می شوند. 

در انسان» مصرف خوراکی دارو های ضدمیکروبی می تواند فلورمیکروبی حساس به داروی مدفوع را به طور موقتی سرکوب 

می کند. از طرف دیگر مترونیدازول بی هوازی ها را سرکوب می کند. در هنگام جراحی روده با مصرف آنتی بیوتیک,تعداد 
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باکتریها بشدت کاهش می Lb‏ اما به زودی تعداد ارگانیسم های فلورمیکروبی مدفوع تا سر رسیدن به مقدار طبیعی و حتی 
پروتتوس» پسودوموناس» کلستریدیوم دیفیسیل و مخمرها خواهند بود. 

خوردن مقادیر زیاد لا کتوباسیلوس اسیدوفیلوس ممکن است باعث استقرار موقت این ارگانیسم در روده شده و به طور 
همزم ان بعضی ازباکتریهای روده سرکوب می شوند. فلور بی هوازی روده بزرگ از قبیل باکترویوئی دس فراژیلیس » 
کلستریدیوم و پپتواستروپتوکوک ها نقش اصلی در تشکیل آبسه بعد از سوراخ شدگی روده را برعه ده دارند. پرووتلا Lage‏ و 
پرففقلا دیستی دراسه های لکنی کنهاز اتتاد سای ای تام تاه می کیرد اهمیت ty‏ ماه باکت ea‏ فرآویلی: 
این گونه مقاوم در بربر پنی سیلین می باشند لذا باید داروی دیگری مورد استفادهقرار گیرد 


فلور طبیعی پیشابراه 
در هر دو جنس » در پیشابراه قدامی » تعداد اندکی از همان ارگانیسم هایی HL‏ می شود که در پوست و پرینه وجود دارند. 
quail | aol‏ ها shat ay‏ ار ۰۱۰ Biya actly eels lols‏ 


فلور طبیعی در وازن 

بلافاصله پس از تولد» لاکتوباسیل Ge‏ هوازی در واژن ظاهر شده و تا زمانی که PH‏ اسیدی باشد (چندین هفته) aL‏ می 
مائند + درهنگامی که PE‏ واژن» خی می شود (چند هفته day‏ از توند تا زمان بلوغ of‏ یک فلور مخلوط از کوکسی ها و 
باسیل ها آشکار می گردد. در هنگام بلوغ, لاکتوباسیل های هوازی و بی هوازی مجدداً به تعداد زیادی ظاهر شده و از aly‏ 
تولید اسید از کربوهیدرات هاء به ویژه گلیک‌وژن, در نگهداری PHL‏ اسیدی شرکت می کنند. این خصوصیت» یک مکانیسم 
مهم در پیشگیری از استقرار میکروارگانیسم های زیان آور در واژن است. اگر لاکتوباسیل ها در هنگام تجویز داروهای 
ضدمیکروبی سرکوب شوند» مخمرها و یا انواعی از باکتری ها افزایش يافته و سبب تحریک و آماس می شوند. در دوران 
یانسگی, لاکتوباسیل ها مجدداً از نظر تعداد. کاهش يافته و فلور مخلوط میکروبی باز می گردد. فلور طبیعی واژن» شامل 
استرپتوکوک B09) 5 cle‏ در 7/۲۵ از خانم ها در سنین باروری است. در جریان فرآیند تولد. یک کودک می تواند 
استرپتوکوک cle‏ بتا همولیتیک استرپتوکوک GLE‏ بی هوازی (پپتواسترپتوکوک (Le‏ گونه های پرووتلاه کلستریدیوم ها 
گاردنرلا واژین‌الیس, آوره آپلاسما اوره pp Sill‏ و گاهی گونه های لیستریا و Ly‏ گونه های موبیلونکوس را دریافت نماید. 
ترشحات موکوسی دهانه رحمم فعالیت ضد باکتریایی داشته و حاوی ليزوزيم هستند. در بمضی از زنان در درون مجرای واژن 
« فلورمیکروبی بسیار غنی شبیه به فلورمیکروبی ناحیه اطراف مقعد و پرینه وجود دارد این ویژگی ممکن است فاکتور مستعد 
وه نب سای pays‏ هي oil‏ پاش از کاس هتای aly‏ از gpl Ns‏ کرک سای کروه ۳ ] dy See‏ اس 
نوزاد را در هنگام زایمان آلوده کنند. 


فلور طبیعی در ملتحمه چشم 

مهمترین ارگانیسم هایی که در ملتحمه چشم وجود دارند دیفتروئیدهاء استافیلو کوکوس اپیدرمیدیس واسترپتوکوک های غیر 
همولیتیک هستند. نیسریا و باسیل های گرم منفی از قبیل هموفیلوس )9 گونه های موراکسلا) نیز به فراوانی دیده می شوند. 
فلور میکروبی ملتحمه چشم با جریان اشک که حاوی ماده ضدباکتریایی لیزوزيم است» شستشو و کنترل می شود. 
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